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I. Einleitung 13

|. EINLEITUNG

Praktizierende Tierarzte und Kliniker geraten oftlie schwierige Lage, trachtige
Stuten aufgrund ernster Erkrankungen medikamergbarideln zu missen. Nur
von wenigen, fur Pferde zugelassenen Wirkstoffexd $daten hinsichtlich ihres
teratogenen Potentials oder ihrer Abort auslosenfelkung bekannt. Das gilt
auch fir den Transfer von Medikamenten Uber dienegBlazenta. Die Ergebnis-
se von Studien bei anderen Tierarten kdnnen ningepruft tbernommen wer-
den, da oft schon die unterschiedlichen Plazengatg@nzlich andere Reaktionen
nach sich ziehen. Auf dieser Basis verzichten Phanternehmen oft auf kosten-
intensive Untersuchungen und schlieBen eine Anwandei tragenden Stuten
aus. Hiermit geraten die Tierdrzte in das Spanrfeftdyszwischen der Notwen-
digkeit der Behandlung der Mutterstute und dem mobigh Risiko fur ihren Fe-
tus, abwéagen zu missen. Sie sind dann auf die@gErIHinweise in der wissen-
schatftlichen Literatur angewiesen, wobei es zuneigtr intensiven Literaturre-
cherche bedarf, an die relevanten Informationemgedangen. Diese Zeit hat der
Tierarzt vor Ort nicht. Dartber hinaus fehlt es afich an der Verfligbarkeit von
elektronischen und gedruckten Publikationen gleitla®en. Damit tragen die
praktizierenden Tierarzte das Risiko von behandibadingten Missbildungen
oder Aborten auf der einen und der Gesundheit dettdvbtute auf der anderen
Seite. Insgesamt steht immer die Mdglichkeit fuhdédinanzielle Verluste sowie

emotionale Belastungen fir die Zichter im Raum.

Ziel dieser Literaturstudie ist es, alle relevantex publizierten Daten zum Ein-
satz von Medikamenten bei der tragenden Stutefmben und in einer Ubersicht-
lichen, schnell verfigbaren Form fir Kliniker soviig praktizierende und in der

Forschung tatige Tierarzte bereitzustellen.
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ll. LITERATURUBERSICHT

1. Physiologie der Trachtigkeit der Stute

Die Trachtigkeit der Stute dauert durchschnittld36 Tage. Sie beginnt nach der
Belegung mit der Bildung der Zygote und endet reit @eburt des Fohlens und
der Austreibung der Nachgeburt. Man unterscheite® rachtigkeitsverlauf der

Stute die Embryonalphase von der Fetalphase.

1.1 Embryonalphase

Die Embryonalphase beginnt mit der Konzeption amg 0aDie maternale Erken-
nung findet ab dem achten Tag der Graviditat dba¢t.maternale Erkennung geht
einher mit der durch den Embryo unterdriickten Rglahdinsekretion des En-
dometriums. So wird die Regression des Corpus huteyclicum verhindert. Die
Praimplantationsphase beginnt mit der Fixation Fleichtanlage an Tag 16 und
reicht bis Tag 36/38. In der Praimplantationspheegg bereits der Implantations-
beginn. Der Embryo nimmt eine feste Verbindung aufitterlichen Endometri-
um auf. Die Embryonalphase endet mit der BildungEib&ute und der Anlage
der Organe (Tag 39) (209 Aurich 2005, 267 Dietz Hadkamp 2005).

1.2. Fetalphase

Von Tag 40 an bis zur Geburt spricht man von dealpbase. Hierzu zahlt die
Ausbildung der endometrial cups ab dem Tag 40 Hiistehung der Mikropla-

zenta um den Tag 100 und letztlich ab dem Tag i&@ldase der vollstandig aus-

gebildeten Plazenta.

Bei der Implantation kommt es zur embryo-materndh@sion, bei welcher sich
Chorion- und Uterusepithel bis auf einen Interdatgpalt von 25nm annahern.
Durch diese enge Verbindung wird ein aktiver Stadtausch ermdglicht, der zu-
satzlich noch durch Mikrovilli des Chorions gestgigwird. Aus dem Chorion-
gurtel, von welchem aus die Implantation startétielm sich Auswiichse, die ins
Endometrium einwachsen. Man spricht von den endaamheups. Zwischen Ute-
rusepithel und Trophoblast entstehen schon frihrdwiki, die zu Makrovilli

werden und durch LAngenwachstum weiter an Grofl3ehzrunen. Sie tragen Gefa-
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Be, verzweigen sich und durch Fusion mehrerer Makrovilli entstehen Zottenbu-
schel, in die Mikrokarunkel des Endometriums ragen. Zusammen bilden sie
Mikroplazentome, die bis zum 150. Tag der Graviditat Gber den gesamten Uterus
verteilt sind. Von diesem Zeitpunkt an bis zur Geburt nimmt die Plazenta beacht-
lich an GroRRe zu, verandert sich aber sonst nicht weiter (209 Aurich 2005, 267
Dietz und Huskamp 2005).

2. Stérungen der Trachtigkeit der Stute

Storungen der Graviditat kdnnen sowohl in der Embryonal- als auch in der Fetal-
phase auftreten. Stirbt der Konzeptus wahrend den ersten 40 Tagen der Trachtig-
keit ab, so spricht man vom frihembryonalen Fruchttod. Die Bezeichnung Abort
bezieht sich auf Feten die danach abgehen. Der Verlust von Feten nach dem 300.
Trachtigkeitstag wird als Totgeburt bezeichnet.

2.1. Embryonale Mortalitat

Die embryonale Mortalitat kann auf verschiedene Faktoren zurtickzufihren sein,

auf intrinsische, extrinsische und embryonale. Ursachen kénnen Erkrankungen
des Endometriums, Progesteronmangel, hohes Alter der Stute, Belegung in der
Fohlenrosse, maternale Belastungssituationen, sowie Faktoren die vom Hengst
ausgehen, wie z.B. die Samenqualitit oder Samenaufbereitung, sein.

AulRerdem kénnen beim Fohlen chromosomale Aberrationen oder genetische

Defekte vorlie-gen, die zu seinem Absterben fihren (209 Aurich 2005).

2.1.1. Endometrium

Neben den Endometritiden, bei denen der Entziindungsprozess und die pathoge-
nen Erreger toxisch auf den Embryo wirken, sind hauptsachlich Endometrosen die
Ursache fir einen frihen Trachtigkeitsverlust. Der Konzeptus wird durch die
chronisch-degenerativen Veranderungen fehl- bis mangelernéhrt, was in den meis-
ten Fallen zum friihembryonalen Fruchttod fuhrt. Uberlebt er bis zum letzten Drit-

tel der Graviditat, so tritt meist ein Abort ein, wenn die Feten mit dem jetzt statt-
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findenden deutlichen Wachstum beginnen. Auch emmagZysten scheinen in-
folge mangelhafter Versorgung des Konzeptus zu yomaten Trachtigkeitsver-
lusten zu fuhren. Grol3e Zysten kdnnen auch dazeefiiildass die freie Beweg-
lichkeit des Konzeptus eingeschrankt wird und sordaternale Erkennung nicht
stattfinden kann, da das embryonale Signal nichtalbam Endometrium zur Un-
terdrickung der PGF2alpha-Sekretion ankommt unttage Anwesenheit eines
Konzeptus die Luteolyse eingeleitet wird.

2.1.2. Gelbkdrperfunktion

In der Anfangsphase der Graviditat ist das Corpteuin graviditatis die einzige
Progesteronquelle. Bis zum 35. Tag nimmt seine éiekr konstant ab. Ab die-

sem Zeitpunkt bilden sich Hilfsgelbkorper als zaBéhe Progesteronquellen an.
Aufgrund der lutealen Regression nimmt die Plasoggsteron-Konzentration
etwa ab dem 120. Trachtigkeitstag ab. Zwischen 88nmund 80. Graviditatstag
beginnt die Plazenta Gestagene zu produziererbl&la nach erfolgter Ruckbil-

dung der Gelbkorper die alleinige Gestagenquelle.

Trotz der entscheidenden Bedeutung der Gelbkonpeder ersten Phase der
Tréachtigkeit ist die Bedeutung einer priméren llgralnsuffizienz im Hinblick
auf die embryonale Mortalitat umstritten. Ernigdiei Progesteronkonzentrationen
von Stuten mit embryonalem Friihtod scheinen ehieinlammatorische Prozes-
se im Uterus oder auf Luteolyse infolge PGF2alptesetzung nach Endotoxi-
nausschittung wahrend Koliken zurtickzufiihren zn,sss auf die embryonale
Mortalitat. Trotz fraglicher Wirksamkeit wird beti@en mit wiederholt auftreten-
der embryonaler Mortalitat haufig die orale Gaben WBestagenen empfohlen.
Sind jedoch Situationen eingetreten, die eine Uyseobeflrchten lassen (Kolik),
so sollte der Behandlungsbeginn moglichst zeitmédigen und bis zum 120. Tag
der Trachtigkeit fortgefiihrt werden. Bei Anzeicheon Endometritiden ist der
Einsatz der Gestagene jedoch sofort abzubrechesindaEndometritis aufgrund

der immunsuppressiven Wirkung der Gestagene beagtingrden kann.
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2.1.3. Alter der Stute

Bei alteren Stuten sind der Perineum-Vulva-VestiouKomplex, das Endo-
metrium und die Eileiter altersbedingt oft verand@&aruber hinaus ist es mog-
lich, dass die Eizellqualitat altersbedingt begidlitigt ist, da alte Stuten verlan-

gerte Rossen zeigen und so vermehrt Uberalteradl&izovuliert werden.

2.1.4. Fohlenrosse

In der Fohlenrosse ist die Gefahr hoch, dass derugtnoch nicht wieder voll-
standig rickgebildet ist, bzw. sich noch Baktertamin befinden. Deshalb stellt
eine Belegung zu diesem Zeitpunkt ein erhohtek&idar. Mogliche Ursache fur
das Absterben der Embryonen kann auch eine nedatigegiebalance der bereits

laktierenden Stuten sein.

2.2. Fetale Mortalitat

Die Ursachen eines Abortes sind vielschichtig. Uenzsi ermitteln, missen Foh-
len und Plazenta umgehend untersucht werden. Esnkonnfektiose Ursachen,
viraler, bakterieller oder mykotischer Art, in Feagbenso wie eine Zwillingsgra-
viditat, Trachtigkeit im Uteruskorper, Schadigurey tlabelschnur und Stérungen
der Plazentafunktion (209 Aurich 2005).

2.2.1. Virale Aborte

Das Equine Herpesvirus 1 ist einer der Hauptvedmesavon equinen Aborten,
die meist zwischen dem siebten und zehnten Monafl dichtigkeit auftreten
Teilweise werden auch tote oder lebensschwacheefatim errechneten Ge-
burtstermin geboren. AuRerlich sichtbare patholdgsvVeranderungen sind meist
nicht zu erkennen. Da der gesamte Bestand betraftewird eine Impfung des
gesamten Bestandes dringend angeraten. Bei demdéfg\Miruasarteritis sind hin-
gegen meist nur einzelne Stuten von einem Aborbffeh. Es kommt infolge ei-
ner reduzierten Durchblutung des Uterus zu einezd®ltainsuffizienz mit sowohl
reduzierter Gestagensynthese als auch reduziexter8offversorgung des Fetus.

Die Plazenta I6st sich meist in der Fieber- oddtdrRealeszenzphase spontan ab,
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was zum Absterben des Feten und nachfolgend zumt Abot.

2.2.2. Bakterielle Aborte

Bakterielle Aborte der Stute kommen sporadisch esthraller Stadien der Gravi-
ditéat vor. Es handelt sich dann um Keime, die phiggisch im Urogenitaltrakt

und der Umgebung der Stute vorkommen. Ursachlicmeist eine aufsteigende
Infektion Uber die Zervix in der mittleren und fer Trachtigkeit. Begunstigend
ist dabei ein schlechter Vulvaschluss mit Pneumioiagnd Vaginitis. Es kommt

nachfolgend zu einer Placentitis mit Odembildund emer eventuellen Lésung
der Plazenta vom Endometrium, was dazu fuhrt, deas&etus nicht mehr ausrei-
chend versorgt wird und abstirbt. Au3erdem konnierkeéime das Fruchtwasser
und den Fetus infizieren. Dann kommt es zum TodFa#ss infolge intrauteriner

Septikdmie. Salmonellen sind in der Lage den Uth&matogen zu besiedeln und

nachfolgend einen Abort einzuleiten.

2.2.3. Mykogene Aborte

Aborte, die durch Pilze verursacht werden, treferadisch, meist zwischen dem
funften und elften Trachtigkeitsmonat auf. Die Bikteigen meist Uber die Zervix
auf. Die abortierten Feten sind klein und mageg, Rlazenta weist charakteristi-
sche Plaques auf.

2.2.4. Zwillingsgraviditat

Die nicht untersuchte oder nicht festgestellte Emgkgraviditat stellt die wich-

tigste nichtinfektiose Abortursache dar. Bei Emimgo, die sich beide in einem
Horn fixieren, ist die Wahrscheinlichkeit hoch, sl@ne Resorption bzw. ein A-
bort eintritt, da der Nahrstoff- und Gasaustausatiudch vermindert wird. Stirbt

ein Fetus frihzeitig ab, so kann sich der andelistmermal weiterentwickeln.

2.2.5. Trachtigkeit im Uteruskaorper

Eine Corpus-uteri-Graviditdt kommt selten vor. Welam im Uteruskorper fixier-
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te Fetus wachst, reicht haufig die Plazentaflache fir seine Ernéhrung nicht mehr
aus und er wird infolge der Plazentainsuffizienz abortiert. Die Eihdute sind unter-

entwickelt und der Fetus zeigt eine Wachstumsretardierung.

2.2.6. Schadigung der Nabelschnur

Die Nabelschnur kann eine Lange von mehr als 84 cm aufweisen. Daher sind
Verdrehungen wéhrend der Bewegungen des Fetus zu erwarten. Ist die Nabel-
schnur verlegt, stirbt der Fetus und autolysiert.

2.2.7. Stérungen der Plazentafunktion

Eine Ablosung der Plazenta findet meist infolge anderer Abortursachen statt,
meist infolge einer bakteriellen Infektion mit nachfolgender Placentitis. Isoliert
kann sie ab der mittleren Graviditat bis hin zur Geburt auftreten. Es kommt folg-
lich zu fetaler Hypoxie und Anoxie, die zum Abort oder zur Geburt eines lebens-
schwachen oder toten Fohlens fihrt. Kommt das Fohlen lebend zur Welt, so mus-
sen die Eihaute sofort mit einem Scherenschlag durchtrennt werden, um das Uber-
leben des Fohlens zu sichern.

Eine Plazentainsuffizienz fuhrt dazu, dass aufgrund einer intrauterinen Wachs-
tumsretardierung ein kleines, abgemagertes Fohlen geboren wird, das fur Krank-
heitserreger besonders empféanglich ist. Die Fohlen werden im Bereich der physio-
logischen Trachtigkeitsdauer geboren, es sind aber auch Aborte von toten oder
nicht lebensfahigen Fohlen moglich. Ursachlich fur die Plazentainsuffizienz ist oft

eine Endometrose.

3. Teratogene Effekte

Teratogene konnen sich auf jede Phase der Graviditat auswirken. Sie fuhren zu
Fehlbildungen beim Fetus wahrend der Trachtigkeit. Chemikalien, Viren und io-
nisiernde Strahlen haben teratogene Eigenschaften. Embryonen und Feten reagie-

ren wahrend der Graviditat, besonders in den ersten Monaten nach der Konzepti-
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on, empfindlich auf teratogene Einflisse. Gefahwdfes werden beim Menschen
nach Kategorien eingestuft. Stoffe der Kategoreirken beim Menschen frucht-
schadigend. Es sind hinreichende Anhaltspunktesifien Kausalzusammenhang
zwischen der Exposition eines Menschen gegenubar $ieff und Schaden an
der Frucht vorhanden. Einstufung und Kennzeichmaitgsefahrensymbol T und
R60: ,Kann die Fortpflanzungsfahigkeit beeintragbh (repr. cat. 1).“ oder mit
Gefahrensymbol T und R61: ,Kann das Kind im Muttdylschadigen (repr. cat.
1)“. Stoffe der Kategorie 2 sollten fir den Mengtlads fruchtschadigend angese-
hen werden. Es bestehen hinreichende Anhaltspunkiter begriindeten Annah-
me, dass die Exposition eines Menschen gegentbeSteff zu Schaden an der
Frucht fuhren kann. Diese Annahme beruht im Allgexe auf Langzeitversu-
chen und/oder sonstigen relevanten Informationenst&fung und Kennzeich-
nung mit Gefahrensymbol T und R60: ,Kann die Fdaptungsfahigkeit beein-
trachtigen (repr. cat. 2).“ oder mit Gefahrensymbalnd R61: “Kann das Kind
im Mutterleib schadigen (repr. cat. 2)“. Stoffe d&tegorie 3 geben wegen mog-
licher fruchtschadigender Wirkung beim Menschena&alzur Besorgnis. Geni-
gend Informationen fur eine befriedigende Beurtaldiegen jedoch nicht vor.
Aus geeigneten Versuchen liegen einige Anhaltspumét, die jedoch nicht aus-
reichen, um den Stoff in Kategorie 2 einzustufeinstifung und Kennzeichnung
mit R62 ,Kann moglicherweise die Fortpflanzungsiiait beeintrachtigen.” o-
der R63: ,Kann das Kind im Mutterleib méglicherweischadigen.” Zu Stoffen
mit teratogenen Eigenschaften zahlen beispielsveies¥itamin K-Antagonisten,
Dioxine (TCDD), Retinoide, Thalidomid (Contergan@&ytomegalieviren, Hepa-
titis-B-Virus, Rontgenstrahlen und Beta- und Ganttiahlen (Wikipedia).
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[Il. MATERIAL UND METHODEN

Grundlage dieser Dissertation ist eine intensiverbaturrecherche in der medizi-
nischen Datenbank Pubmed. Die Suchbegriffe lautgmegnant, ,mare",
.pregnancy”, ,horse”, ,administration” sowie die Ma&n aller in der Tiermedizin
angewendeten Wirkstoffe. Es wurde in den elektabr@a Zeitschriften des Leib-
niz Rechenzentrums und in denen der Bayerischeaatsbibliothek gesucht. Das
Literaturverzeichnis eines interessanten Artikellsldbe dabei gleichzeitig die
Grundlage fur weitergehende Nachforschungen. Awberavurde bei google,
Scielo, Medline, vetidata, vetline, wikipedia undcdheck mit oben genannten
Schlagwortern recherchiert. Viele Artikel sind inedttz der Bayerischen Staats-
bibliothek und somit auszuleihen und zu kopiereie. iDeisten waren jedoch tber
Fernleihe zu beziehen. Daher umfasst diese Litesinerche Informationen und
Studienergebnisse aus der gesamten Welt, vielesndaeispielsweise aus Japan.
Einige Artikel wurden auch in der Bibliothek derefarztlichen Fakultat Min-
chen, in der Bibliothek der Chirurgie fur Kleinteem Minchen, sowie in der Bib-
liothek des Klinikums GroR3hadern zu finden. Bei Recherche wurde keine zeit-
liche Begrenzung vorgenommen. Die Artikel gehen isa@am Teil bis in die
1950er Jahre zuriick und reichen bis zu heutigemeli&h Studien der Tier- und
Humanmedizin. Es wurde versucht zu jedem Wirkdiwfahrungen aus der Pfer-
demedizin zu sammeln, war dies nicht méglich, sedewdie Suche auf die ge-

samte Tiermedizin ausgeweitet und letztlich aufHlienanmedizin.
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V. ERGEBNISSE

Eine Ubersicht der besprochenen Wirkstoffe istab.TL (Anhang) aufgelistet.

1. ZNS-wirksame Medikamente

In der Tiermedizin werden auf das ZNS wirkende Madiente zu folgenden

Zwecken eingesetzt:

Narkotika und An&sthetika zur BewusstseinsaussamgltAusschaltung
des Schmerzempfindens und zur Muskelrelaxationchirurgische Ein-

griffe

- Sedativa, zur Beruhigung aufgeregter Tiere, um &intersuchung maog-

lich zu machen
- Analgetika zur Unterdrickung des Schmerzempfindens

- zentral erregende Stoffe, die bei Narkosezwischienfadas Atem- und

Kreislaufzentrum anregen
- Antidepressiva zur Angstbehandlung beim Hund
- Antiepileptika zur Unterbrechung von epileptiforménfallen

- Zentrale Muskelrelaxantien zur Senkung des Mushkako

1.1.Narkotika und Anasthetika

Narkotika fuhren zu einer Lahmung des Schmerzerdpfis, des Bewusstseins

sowie zur Muskelentspannung, so dass chirurgisaigriie moéglich sind.

Anasthetika, wie z.B. Ketamin, kénnen Uberdies mgoR Blutdruckanstieg und

Krampfen fuhren.
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1.1.1. Inhalationsnarkotika

Diese Form der Narkose zeichnet sich durch seitee $teuerbarkeit aus. Inhala-
tionsnarkotika reduzieren den Uterustonus, werdémedl wieder von Stute und
Fohlen ausgeschieden und sollten bei jeder Anéstlies tragenden Tieren An-
wendung finden. Bei Verwendung von Inhalationsnakikosollte die Stute intu-

biert und reiner Sauerstoff als Tragergas eingesstden (12 Wilson 1994).

1.1.1.1. Halothan
Halothan ist ein halogenierter Kohlenwasserstoft.

Es flutet im Blut schnell an und ab, weshalb esNdskosemittel besonders ge-

eignet ist.

Halothan ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufipef. Seine Anwendung ist
damit bei Lebensmittel liefernden Tieren nicht ebia Derzeit sind in Deutsch-
land keine Tierarzneimittel verfigbar, in denenddahn als wirksamer Bestand-
teil enthalten ist. Es besteht die Mdglichkeit, m&56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3
AMG im Therapienotstand ein Halothan haltiges humedizinisches Fertigarz-
neimittel umzuwidmen, sofern dies nicht durch aedeechtsvorschriften (z. B.
BtmG 1981) untersagt ist.

Perkins und Frazer (1994) (10) empfehlen um chisalge Eingriffeunter Anés-

thesie bei der tragenden Stute durchzufiihren, hiafozu verwenden. Die Ha-
lothan-Narkose bewirkt eine tiefe Muskelrelaxatidar Abdominalmuskulatur
und des Myometriums. Der Grad der Muskelrelaxat@aht oft aus, um eine va-
ginale Entbindung im Falle einer Dystokie durchiuén, die andernfalls nicht
maoglich ware (67 LeBlanc 1991). Auch Silver (1986%) beschreibt die Ha-
lothan-Narkose als die Methode der Wahl. Im Raheiaer Studie (21 Boening
und Leendertse 1993) wurden die Krankenakten vdn tidchtigen Stuten mit
Kolik im Zeitraum von drei Jahren untersucht. Sigrden auf verschiedene Wei-
se behandelt. Die Autoren kamen zu dem Schluss, @lasAnasthesie sich nicht
auf die Trachtigkeit auswirkt, da prozentual etvi@ah viele operierte wie kon-
servativ behandelte Stuten abortierten. Zur Aufiertialtung der Narkose wurde
Halothan verwendet. Bei einer Studie von Barneal.ef1978) (5) wurde die A-

nasthesiebei zwolf Ponystuten mit Halothan aufrechterhalt®re Stuten waren
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zwischen dem 270. und 320. Tag tragend. Viele tlge® abortierten, was jedoch
auf die im Versuch vorgenommene intrauterine Kath&trung der Feten und
nicht auf Halothan zurtckzufuhren war. In einerds#uvon Pascoe und Stover
(1989) (25) wurden 21 trachtige Ponystuten (41@&sTage tragend) mit Ha-
lothan anasthesiert. An jeder Stute wurde eine ladpaie durchgefuhrt. Bei drei
der Stuten wurden Uterus und Fetus fur funf Minuypefpiert, bei drei weiteren
Stuten wurden 250 ml sterile Plazentaflissigkedas nicht tragende Uterushorn
injiziert. Die Ubrigen Stuten waren mit Zwillingetnagend. Ihnen wurde via
Hysterotomie ein Konzeptus aus dem Uterus entféuath hier starben einige
Feten, was jedoch wiederum nicht auf den Einsate Walothan zuriickzufihren
war. Santschi et al. (1991) (26) berichten vonragenden Stuten, die zum Zwe-
cke der Kolikoperation mit Halothan anasthesiertden. Zwei der Stuten starben
und 13 abortierten. 36 Stuten gebaren lebende FroKlein Abort oder Tod der
Stuten stand in Zusammenhang mit der HalothananwendSantschi et al.
(1991) (27) anasthesierten 22 gestresste tragetdenSnit Halothan. Bei ihnen
wurden Plasmacortisol-, Ostronsulphat- und Progestaerte als Indikatoren fur
die Lebensfahigkeit der Feten gemessen. Elf deteStwurden wegen Koliken
operiert, bei sieben wurde konservativ eine Kokkdndelt, vier weitere litten an
einer Torsio uteri. Von den 18 Stuten ohne Tordleriebten 16 bis zur Geburt.
Zwolf von ihnen bekamen gesunde Fohlen und viertedsten, drei davon schon
wahrend des Klinikaufenthalts. Von den vier Stut@h Uterustorsion abortierten
zwei und die beiden anderen trugen ihre Fohlen\Alisderum wurde keiner der
auftretenden Aborte auf Halothan zurickgefiihrt,deon auf die verschiedenen
Arten der Koliken. Raeside et al. (1973) (18) dthre bei zwolf Ponystuten mit
Halothan die Narkose aufrecht. Die Stuten warerdestens vier Monate tragend.
Alle zwolf Stuten abortierten, was jedoch auf diperimentell durchgefiihrten
Gonadektomien zurtckzufihren war. Taylor et al9@)9(14) intubierten zwolf
tragende Ponystuten und anésthesierten sie mithdaoDie Aufwachphase war

unproblematisch. Alle Stuten brachten gesunde FRahile Welt.

Es gibt keinen Hinweis auf embryotoxische oderttgrane Eigenschaften von
Halothan.

Obwohl Halothan einige Nachteile aufweist — voeumilist hier die Hypotension
zu nennen — ist die Anwendung durch die sanfte thesge, gute Muskelrelaxati-
on und ruhige Aufwachphase doch zufrieden stell&sdist wichtig, der durch
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Halothan verursachten Hypotension vorzubeugen,sdaireleutig bewiesen ist,
dass postoperative Myopathien in Zusammenhang eniHalothan-Narkose ste-
hen (28 Grandy et al. 1987). Halothan passierPthgenta. Es kann somit davon
ausgegangen werden, dass es das Herz-Kreislaufsyd#s Fetus beeinflusst.
Biehl et al. (1983) (29) zeigten dass fetale Hypsiten wahrend der Anésthesie
mit Halothan bei tragenden Schafen auftritt. Derzadaswurf sowie der Blutfluss
blieben allerdings unverandert. Ob eine Hypotenggmloch auch beim fetalen
Fohlen auftritt ist unklar. Palahniuk et al. (19728) stellten fest, dass die Wir-
kung von Halotharbeim graviden Schaf um 25 % ansteigt. Dies ist susim
Pferd denkbar. Deshalb sollte die Dosis wahrendGtawiditat reduziert werden.
Am isolierten menschlichen Uterus reduziert Halatkge Kontraktiliat des My-
ometriums. Es wird angenommen, dass der gleichekE&uch bei der Stute auf-
tritt. Dieser Vorteil bei der Anasthesie der tragem Stute geht jedoch mit dem
Nachteil einher, dass durch den geringen Uterustaugch ein erhdhter Blutver-
lust bei einer Sectio caesarea conservativa verrseird. Dieser Blutverlust ist
jedoch in der Regel nicht bedenklich (24 Gilstraple1987).

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Bei der trachtigen Stute sollte die Anwendung racimstrenger Indikationsstel-

lung erfolgen.

1.1.1.2. Isofluran

Isofluran ist ein volatiles Anasthetikum aus dewu@re der Flurane. Es ist ein

Strukturisomer des Enfluran.

Isofluran ist das einzige in Deutschland fur diew&ndung beim Pferd zugelas-
sene Inhalationsnarkotikum. Isofluran hat eine dwgenotische und muskelrela-
xierende Wirkung, wirkt jedoch nur schwach anakydti Es wird angewendet zur

Einleitung und Aufrechterhaltung einer Allgemeirkase.

Isofluran ist in Tabelle 1 der Verordnung (EU) 3¥1R aufgefuhrt und damit zur

Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierarteauok.

Davis et al. (2007) (13) berichten von einer 24gdm belgischen Kaltblutstute,
320 Tage tragend, bei der die Narkose mit Isoflafmechterhalten wurde. Die
Stute gebar ein vollkommen gesundes Fohlen. Lial.ef1994) (32) legten vier
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Stuten mit gestértem Geburtsverlauf in Narkose. Sobald es bei einer Stute zu A-
temnotkam, wurde aus Sicherheitsgriinden auf Isoflurannarkose umgestellt. Pa-
lahniuk et al. (1974) (23) fanden heraus, dass die Wirksamkeit von Isofluran bei
tragenden Schafen um 40 % gesteigert wird. Dies konnte auch bei Pferden der
Fall sein, wozu allerdings weitere Studien fehlen. Dennoch sollte die Dosis bei
trachtigen Tieren reduziert werden. Isofluran fuhrte beim isolierten humanen Ute-
rus, ebenso wie Halothan, zur Muskelrelaxation (12 Wilson 1994). Isofluran wird,
wie alle Inhalationsanasthetika, von Stute und Fohlen schnell ausgeschieden und
sollte deshalb auf keinem Anésthesieprotokoll tragender Tiere fehlen. Isofluran ist
das zu bevorzugende Inhalationsnarkotikum, da es sich dabei um das Medikament
handelt, welches am schnellsten vom Fohlen wieder ausgeschieden wird (12 Wil-
son 1994). AulR3erdem hat sich gezeigt, dass die Aufwachphase nach einer Isoflu-
rannarkose nur halb so lang ist, wie nach einer Halothannarkose (22 Daunt et al.
1992). Aus diesem Grund sehen die Autoren firAfésthesie der trachtigen

Stute Isofluran als das Mittel der Wahl an.

Laut den Produktinformarion von Isdhantervet und IsoFf®, Albrecht wurde
Isofluran wéhrend des Kaiserschnitts bei Hunden und Katzen sicher angewendet.
Umfassende Daten zur Anwendung von Isofluran wahrend der Trachtigkeit bei
Pferden wurden nicht erhoben. Die Praparate dirfen, laut Produktinformation,
bei der tragenden Stute nur nach erfolgter Nutzen-Risiko-Bewertung durch den

behandelnden Tierarzt angewendet werden.

Die Anwendung von Isofluran sollte bei trachtigen Stuten nur nach strenger Indi-

kationsstellung erfolgen.

1.1.2. Injektionsnarkotika

Diese Medikamente liegen in flussiger, geléster Form vor midsen injiziert
werden. Aufnahme und Elimination eines Injektionsnarkotikums unterscheiden
sich prinzipiell von den Inhalationsnarkotika. Wahrend die Gase im Wesentlichen
durch die Atmung dem Organismus zugeflhrt oder entzogen werden, erfolgt die
Zufuhr bei den Injektionsnarkotika durch Injektion und die Elimination durch
Verstoffwechslung in der Leber oder Ausscheidung durch die Nieren. Injektions-

narkotika sind nicht steuerbar, weswegen der Inhalationsnarkose generell der
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Vorzug gegeben werden sollte. Zur Narkoseeinleitemgpfiehlt sich ein Injekti-

onsnarkotikum.

1.1.2.1. Barbiturate

Barbiturate sind Derivate der Barbitursdure. Esdeérsich dabei um Kondensa-
tionsprodukte aus Harnstoff und Malonsaure. Barséturederivate waren fir vie-
le Jahrzehnte die Schlafmittel schlechthin. SeitElafihrung der Benzodiazepi-
ne sind sie allerdings zunehmend in den Hintergmetieten und spielen heute
speziell in der Veterindrmedizin als Sedativa ungbhotika nur noch eine unter-
geordnete Rolle. Eine Indikation fir die Anwendwin Barbituraten besteht
noch in der Langzeitsedierung und zur Behandlung Wergiftungen mit zentral
erregenden Stoffen. In der Humanmedizin wurdergsie wahrend der Geburt
verwendet um das ZNS zu dampfen (62 Mirkin 1973).

1.1.2.1.1. Methohexital
Methohexital gehoért zu den kurz wirksamen Barbiema

Es eignet sich sowohl fir Eingriffe von kurzer Daaks auch zur Einleitung einer

Inhalationsnarkose.

Methohexital ist nicht in der Verordnung 37/2010gaditihrt. Seine Anwendung
bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damit niehdaubt. In der EU ist Methohe-
xital nicht als Tierarzneimittel zugelassen undhddis in Deutschland nicht als
Tierarznei verfligbar. Es besteht jedoch die Moglit) nach § 56a Abs. (2) Nr. 2
bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstand ein Methohexhaltiges humanmedizini-
sches Fertigarzneimittel umzuwidmen, sofern diettndurch andere Rechtsvor-
schriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Comline et al. (1975) (8) leiteten die Narkose beun Ponystuten, welche 225
bis 320 Tage tragend waren, mit Methohexital eile. Butoren stellten fest, dass
die Rekonvaleszenzperiode oft lAnger dauerte unchezhaft war. Drei der Stu-
ten gebaren Uberlebensfahige Fohlen und sechsravéitdlen tberlebten maxi-
mal 41 Tage. Der Grund der hohen SterblichkeitsiateFohlen lag dabei darin,

dass diese intrauterin katheterisiert wurden. Metltdal hatte darauf keinen Ein-
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fluss.

Aufgrund der kurzen Plasma-Halbwertszeit von Methohexital werden Plazenta

und Fetus nur kurzzeitig dem Medikament ausgesetzt.
Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwendung in der Graviditat.

Methohexital kann nach strenger Indikationsstellung bei der gesunden, hoch tra-
genden Stute eingesetzt werden, um die Narkose einzuleiten. Es sollte bedacht
werden, dass es, wenn es in hohen Dosen eingesetzt wird, zu anhaltender fetaler

Depression und Hypotonie fuhren kann.

1.1.2.1.2. Pentobarbital
Pentobarbital ist ein mittellang wirkendes Barbiturat.

Durch intravendse oder intraperitoneale Injektion wird es zur schmerzlosen und
sicheren Euthanasie verwendet. Die Tiere fallen schnell in einen tiefen Schlaf, der
rasch, schmerz- und reflexlos sowie ohne Exzitationen in den Tod durch Herz-
und Atemstillstand Ubergeht. Die Anwendung von Pentobarbital zur Narkose ist
bei allen Tierarten moglich, praktisch wird es aber nur bei Hund und Katze in der

experimentellen Chirurgie eingesetzt.

Pentobarbital ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufgefiihrt. Die Anwendung

von Pentobarbital bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damit nicht erlaubt.

Den Produktinformationen von NarcofenMerial und ReleaSe WdT (Wirt-
schaftsgenossenschft deutscher Tierarzte) ist keine Angabe zur Anwendung in der

Graviditat zu entnehmen

Die Anwendung von Pentobarbital bei der tragenden Stute muss wegen seiner

ausgepragten fetalen Atemdepression als kontraindiziert angesehen werden.

1.1.2.1.3. Thiamylal

Das Barbiturat Thiamylal ist ein kurzwirksames Sedativum mit antikonvulsiven

und hypnotischen Eigenschaften.

Thiamylal wird zur intravendsen Kurz- und Einleitungsnarkose verwendet, heute
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jedoch nur noch bei Hund und Katze sowie selteeenti’ferd. Die Narkosedau-
er betragt 10-20 Minuten.

Thiamylal ist in der Tabelle 1 der Verordnung (E2Y2010 genannt und damit
zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieramelaubt. In Deutschland ist
jedoch kein Praparat fur die Tiermedizin mehr zageén. Es besteht die Mog-
lichkeit im Therapienotstand ein Thiamylal haltigaggmanmedizinisches Fertig-
arzneimittel umzuwidmen, sofern dies nicht durcdeae Rechtsvorschriften (z.
B. BtmG 1981) untersagt ist.

In einer Studie wurden 18 etwa 50 Tage tragendeeistim Narkose gelegt. Zur
Einleitung bekamen sie Thiamylal i.v. injiziert. Btuten erholten sich gut von
der Narkose (22 Daunt et al. 1992). Pascoe un@iSii989) (25) induzierten die
Narkose bei etwa zehn Stuten mit Thiamylal. DietStwaren zwischen dem 41.
und 65. Tag mit einem Fetus oder Zwillingen tragdfidige der Stuten abortier-
ten, was jedoch nicht im Zusammenhang mit Thianstiahd. In einer Studie von
Santschi et al. (1991) (26) wurde die Narkose Heir@ggenden Stuten mit Thia-
mylal eingeleitet. Die Stuten litten an verschiegler-ormen von Kolik. Anna-
hernd die Halfte (n = 36) der Stuten gebar lebdfalden, neun abortierten zum
Geburtstermin. Die verbleibenden 29 Stuten stadrenlen Folgen der Koliken.
Auch die Aborte werden nicht mit Thiamylal in Vandung gebracht. In einer
weiteren Studie von Santschi et al. (1991) (27)dswlie Narkose bei elf Stuten
mit Thiamylal i.v. eingeleitet. Die Stuten warenverschiedenen Stadien tragend,;
die Spanne reichte von 17 bis 336 Tage. Manche&stigen abortierten, was je-
doch mit den Folgen der Koliken in Zusammenhanitsiad unabhéngig von der
Verwendung von Thiamylal zu sehen ist. Da Thiamyglalden kurz wirksamen
Barbituraten zahlt, ist das Plasma nach einmaliggalikation schnell wieder frei
von dem Medikament. Dadurch sind das durch dieePlazzirkulierende Blut

und der Fetus nur kurzzeitig dem Wirkstoff ausgaset

Laut Hersteller von Suritdl (Pharmacia GmbH) tiberwindet Thiamylal die Pla-
zentarschranke. Deshalb wird empfohlen, Thiamyédlide Arzneimittel bei der
tragenden Stute mit Vorsicht anzuwenden. Das Paéipsrr seit dem 1.1.2009
nicht mehr verkehrsfahig.

Thiamylal kann als frei einsetzbar bei der hochdratgn Stute angesehen werden.

Trotzdem sollte berticksichtigt werden, dass esyvemnin hoheren Dosen verab-
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reicht wird, zu anhaltender fetaler Depression tfypotonie fihren kann (12
Wilson 1994).

1.1.2.1.4. Thiopental

Thiopental ist ein kurz wirksames Hypnotikum ausieihe der Barbiturate ohne

analgetische Wirkung.

Thiopental wurde bei allen Tierarten zur Narkosememdet und kommt heute

nur noch bei Hund, Katze und nur gelegentlich beferd zum Einsatz.

Es wird in der Tabelle 1 der Verordnung (EU) 37R@Enannt und ist damit zur
Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierartena@ot. Derzeit sind in

Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbar, imele Thiopental als wirksamer
Bestandteil enthalten ist. Es besteht die Moglidhke Therapienotstand ein Thi-
opental haltiges humanmedizinisches Fertigarznehmimzuwidmen, sofern dies
nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. B. Btma@\28. Juli 1981) untersagt

ist.

Silver (1980) (66) empfiehlt die Narkose bei tragén Stuten mit Thiopental ein-
zuleiten. Boening und Leendertse (1993) (21) sttmheliber einen Zeitraum von
drei Jahren die Aufzeichnungen trachtiger Stutém,ad Kolik litten. Die Trage-
zeit der Stuten variierte von 21 bis 40 Tagen. Wiae Operation nétig, so wurde
die Narkose mit Thiopental eingeleitet. Die Autofanden heraus, dass die Nar-
kose keinen Grund fiir einen Abort darstellte. Imeeiweiteren Studie wurde bei
zwolf hochtragenden Ponystuten die Narkose mit gémbal eingeleitet. Einige
Feten wurden abortiert, was jedoch auf den eigdmh Versuch und nicht auf
den Einsatz von Thiopental zuriickzufihren war (EnBa et al. 1978).

Parenteral und oral verabreichte Medikamente gelamgcht nur in das Endo-
metrium, sondern penetrieren auch die freiliegaBldstocyste. Thiopental wurde
in der pre- und post-Implantationsblastocyste desikchens nachgewiesen (81
Fabro 1973). Die Verteilung von Thiopental im fetal Gewebe von Meer-
schweinchen zwei Minuten nach einer i.v. Applikatilon 35 mg/kg ist wie folgt
(ng/g Gewebe): Leber 66, Muskulatur 32, Herz 28¢ckeiimark 28, Niere 19,
Milz 19, Gehirn 17 und Lunge 17. Die Konzentratiorder fetalen Leber war fast

doppelt bis vier Mal so hoch wie die in den anddetalen Organen (85 Finster et
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al. 1967).

Verschiedene Publikationen aus der Humanmedizindsan, dass Thiopental die
Plazenta passiert und im vendsen Nabelschnurblthibieche Konzentrationen
der Substanz zu finden sind (82 Crawford 1956, I8%/&rs 1963, 84 Finster et al.
1966). Finster et al. (1967) (85) stellten fesgd@hiopental anfanglich stark von
der Leber aufgenommen wird; so werden die Ubrigealdn Gewebe (insbeson-
dere das ZNS) vor UberméalRigen Mengen des Medikasemd dessen potentiel-
len toxischen Eigenschaften geschitzt. Thiopendaisigrt schnell die Plazen-
tarschranke. Hinweise auf Teratogenitat oder patiisthe Befunde am Fetus
gibt es jedoch nicht. Die APGAR-Werte eines untkiopental-Narkose gebore-
nen Sauglings liegen bei 50 % dieser Kinder zwischt und neun; die Neuge-
borenen sind somnolent, die Thiopentalwirkung febch nur kurz an. Der To-

nus des graviden Uterus wird nicht beeintrachtigt.
Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Thiopental gehort zu den kurzwirksamen BarbituratBaher ist das Plasma
schnell wieder frei vom Wirkstoff, so dass der Betlem Arzneimittel nur kurz

ausgesetzt ist. Thiopental kann als sicher in dewekdung bei der hochtragen-
den Stute angesehen werden. Trotzdem sollte bectitkt werden, dass es,
wenn es in héheren Dosen verabreicht wird, zu éemaér fetaler Depression und
Hypotonie fuhren kann (12 Wilson 1994).

1.1.2.1.5. Chloralhydrat
Chloralhydrat war das erste synthetisch hergest8ithlafmittel. Es entsteht bei

der Reaktion von Chloral mit Wasser und gehdrtenn Aldehydhydraten.

Chloralhydrat, das tUber 100 Jahre die Pferdenarkesemmt hat, ist durch die
modernen und effektiveren Narkosemethoden ersatmdem. Es wird kaum noch
angewendet. Es wurde bis zum 30.6.2003 als Sedatind zum Erreichen einer

Basisnarkose eingesetzt.

Chloralhydrat ist nicht in der Verordnung 37/2010gefihrt. Seine Anwendung
ist damit bei Lebensmittel liefernden Tieren nigtlaubt. Derzeit sind in
Deutschland keine Tierarzneimittel verfugbar, imee Chloralhydrat als wirksa-

mer Bestandteil enthalten ist. Es besteht die Mbgeit, im Therapienotstand
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ein Chloralhydrat haltiges humanmedizinisches garaneimittel umzuwidmen.

Pascoe et al. (1981) (59) fuhrten eine Studie atr&thtigen Stuten mit Gebar-
mutterdrehung durch. Diese waren im Mittel 9,6 Merntsagend. Wenn nétig, er-
hielten sie Chloralhydrat. Nur etwa die Halfte drhlen kam lebend zur Welt
und auch einige Stuten starben, jedoch war der dGhuerfir nicht der Einsatz
von Chloralhydrat. LeBlanc (1991) (67) beschredatss eine Sedation der dysto-
kischen Stute mit 7-10 g Chloralhydrat nur einergggradige Wirkung auf das
Fohlen hat. Vandeplassche et al. (1971) (80) enhgielie Stute bei einer
Embryotomie mit Chloralhydrat zu narkotisieren.chuzur Epiduralandsthesie
zum Zwecke einer Sectio wurden die Autoren das kédent verwenden. Ak-
pokodije et al. (1986) (7) berichten von einem kal abortierten Zwillingen in
Folge einer Chloralhydratanasthesie der Stute Abisthesie wurde mit Chloral-
hydrat eingeleitetund aufrechterhalten. Die Operation dauerte insgesa25
Stunden. Nach der Operation wurde die Stute 24dstutang beobachtet. Sie a-
bortierte in dieser Zeit die Zwillingsfeten. Als @ fur den Abort sehen die Au-
toren folgendes an: Stress in Verbindung mit derkbse, zusammen mit der to-
xischen Wirkung von Chloralhydrat und dessen laMyeksamkeit. Die Autoren
empfehlen, bei tragenden Stuten kein Chloralhyanatiwenden.

Der Tierversuch erbrachte keine Hinweise auf entbwische/teratogene Wir-
kungen. Albrecht, als Hersteller des seit 15.7.28@ht mehr verkehrsfahigen
Praparates Chloralhydfatmacht keine Angaben zur Anwendung des Medika-

mentes in der Graviditat.

Der Einsatz von Chloralhydrat in der Graviditat siads kontraindiziert angese-

hen werden.

1.1.2.1.6. Propofol

Propofol hat eine kurze Plasmahalbwertszeit urativegeringe Kumulation und
gilt daher als gut steuerbar. In den handelstbtidPeiparaten ist Propofol in ei-
ner Lipidemulsion (Sojaél) gelést und besitzt dagiermilchig-weil3es Aussehen.

Die Narkose tritt noch wéahrend der Injektion ein.

Propofol ist zur Narkose bei Eingriffen von kuri@auer und zur Einleitung von

Inhalationsnarkosen geeignet, es konnen aber dimchinjektionen oder Dauer-
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infusion Narkosen von langerer Dauer unterhalten werden.

Propofol ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufgefuhrt. Die Anwendung von
Propofol bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damit nicht erlaubt. Die Anwen-
dung bei Schlachtequiden ist dagegen erlaubt, da es im Verzeichnis, der zur Be-
handlung von Equiden wesentlichen Stoffe (Positivliste fur Equiden) (VO EG Nr.
1950/2006) aufgefuhrt ist. Die Anwendung ist durch eine Eintragung in den Equi-

denpass zu dokumentieren und eine Wartezeit von sechs Monaten einzuhalten.

Tierversuche an Ratten, Hasen und Hunden ergaben keine Hinweise auf einen te-
ratogenen Effekt. Es fand sich in der Literatur kein Hinweis auf eine teratogene
Wirkung von Propofol, wobei zu bertcksichtigen ist, dass die Substanz seit mehr
als 20 Jahren klinisch eingesetzt wird. Daher kann man mit allerh6chster Wahr-

scheinlichkeit teratogene Eigenschaften von Propofol ausschliel3en.

In den Produktinformtionen von NarcofolCP-Pharma; PropoFlp Abbott La-
boratories und Vetof8| Alfavet wird darauf hingewiesen, dass die Praparate
noch nicht bei Hunden und Katzen angewendet wurden, bei denen eine Trachtig-
keit aufrecht erhalten bleiben sollte. Sie wurden jedoch erfolgreich zur Narkose-
einleitung bei Kaiserschnitten bei Hiindinnen angewendet. Alle drei Medikamente
sind ausschlief3lich fur den Hund (und die Katze) zugelassen.

Propofol ist nur nach strenger Indikationsstellung bei der Trachtigkeit der Stute

einzusetzen.

1.1.3. Injektionsanasthetika
Ketamin

Ketamin ist ein Cyclohexanderivat. Es nimmt durch die Auslosung einer dissozia-

tiven Anasthesie eine Ausnahmestellung gegeniuber anderen Narkotika ein. Der
Narkoseablauf unterscheidet sich grundlegend von dem anderer Narkotika. Es er-
zeugt Bewusstlosigkeit und Analgesie, unter weitgehender Erhaltung der Schutz-

reflexe. Gerade beim Pferd werden auch Krampfe hervorgerufen.

Der Arzneistoff wird in der Tiermedizin zur Einleitung einer Narkose, Kurznarko-
se flur diagnostische und kleinere operative Eingriffe und schmerzhafte Behand-

lungen eingesetzt. Ketamin ist zur Kurznarkose nur in Kombination mit anderen
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Sedativa, Injektions- und Inhalationsnarkotika amenden. Fir chirurgische Ein-
griffe und Operationen im viszeralen Bereich isteeKombination mit Sedativa,
Injektions- und Inhalationsnarkotika notwendig.

Ketamin wird in der Tabelle 1 der Verordnung (EJYZ10 genannt und ist da-
mit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieza erlaubt.

Marcella und Short (1984) (3) empfehlen beim trigght Tier die Inhalationsnar-
kose mit Ketamin einzuleiten. Zuvor sollte die 8taine PrAmedikation mit Atro-
pin erhalten. Auch Perkins und Frazer (1994) (168tglieren den Einsatz von
Ketamin fur tragende Stuten zur Narkoseeinleitung.lum eine kurze schonende
Allgemeinnarkose zu erreichen. Davis et al. (20Q0I) berichten von einer
24jahrigen 320 Tage tragenden Stute, die mit Ketanarkotisiert wurde. Das
Fohlen wurde gesund geboren. In einer weiteredi&twurden etwa zehn tra-
gende Stuten mit Ketamin in Narkose gelegt. Esgasten sich Aborte, die je-
doch nicht auf den Einsatz von Ketamin zuriickzwgihsind (25 Pascoe, Stover
1989). Taylor et al. (1992) (14) benutzten bei Zvindichtragenden Stuten Keta-
min zur Narkoseeinleitung. Alle Fohlen kamen gesmadWelt. LeBlanc (1991)
(67) empfiehlt den Einsatz einer Xylazin-KetaminfKinarkose, wenn bei einer
dystokischen Stute nur geringe Korrekturen notiglsim die Dystokie zu l6sen.
Ketamin verursacht beim Neugeborenen keine AsphyW@ndelt es sich um
schwerwiegendere Probleme, so raten sie zu eirlgerAkinnarkose, die mit 2,2
mg/kg Ketamin eingeleitet werden sollte. Tayloakt(1990) (30) berichten, dass
sie mit dem Einsatz von Ketamin bei zehn hochtrdgenPonystuten zufrieden
sind. Vier Stuten mit gestértem Geburtsverlaufe@tbn Ketamin zur Narkoseein-
leitung, zur Aufrechterhaltung der Narkose erhiekbee einen Dauertropf mit Ke-
tamin, Xylazin und Guaifenesin. Drei der Stutenageb ein totes Fohlen, was je-
doch nicht auf Ketamin zurtickzufihren war. Die garia Ketamin-Kombination
kann bei der tragenden Stute als Alternative ztmalbtionsnarkose verwendet
werden. Allerdings muss dann mit einer erhohtenbuhi&t und Mortalitat von
Stute und Fohlen gerechnet werden (32 Lin et &4)19

Levinson et al. (1973) (33) zeigten, dass Ketamiohain relativ hohen Dosen

keine schadigende Wirkung auf den Fetus von trage&ahafen hat.

Studien aus der Humanmedizin belegen eine Anraicigevon Ketamin in der

Plazenta. Die Konzentrationen im fetalen Plasmafatalen Gehirn sind nahezu
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identisch mit denen im maternalen Blut (62 Mirki&7B). Ketamin ist eine Ver-

bindung, die sowohl im mdatterlichen als auch imalen Kreislauf schnell abge-
baut wird. Nachteilig ist, dass Ketamin in der Lagfe eine Vasokonstriktion des
Uterus zu verursachen. Der Vorteil der Substargt tarin, dass sie nur einen ge-
ringen Blutdruckabfall hervorruft. Es ist das Mitter Wahl zur Narkoseeinlei-

tung bei der trachtigen Stute. Ein weiterer Vortls Mittels ist die Tatsache,
dass die Narkoseeinleitung typischerweise sehtt sanfstatten geht (12 Wilson

1994).

Die Hersteller von Narketan 20(Vetoquinol) und Ursotamfh (MEDISTAR)
weisen darauf hin, dass Ketamin die Plazentarskbraberwindet.

Aufgrund der positiven Erfahrungen in vielerlei &&n kann Ketamin bei der

tragenden Stute frei eingesetzt werden.

1.2. Sedativa und Hypnotika

Hypnotika, wie sie in der Humanmedizin Einsatz éndwerden in der Veteri-
narmedizin nicht eingesetzt. Zur Erzielung einebl&zustandes sind Dosen er-
forderlich, die eher eine Basisnarkose als einereekbaren Schlafzustand her-
vorrufen. Der Bedarf an Sedativa, zur Beruhigungegter Tiere, ist dagegen
grof3. Sedativa machen den Umgang mit schwierigeremimdoglich, so dass eine
Untersuchung oder ein kleinerer Eingriff vorgenommeerden kann. Auch zur

Pramedikation vor Allgemeinnarkosen finden sie Anding.

1.2.1. Benzodiazepine

Benzodiazepine sind bicyclische, organische Veumgen. Einige Vertreter der
Gruppe finden Verwendung als Tranquilizer, anxiskhe, zentral muskelrelaxie-
rende, sedierend und hypnotisch wirkende Arzndestdflanche Benzodiazepine
zeigen auch antikonvulsive Eigenschaften und diedemntiepileptika. Im Vor-
dergrund der Wirkung der Benzodiazepine steht jedisr psychosedative Effekt,
der den Umgang mit schwierigen und aggressiveremierheblich erleichtert.
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Diazepam

Diazepam ist ein Arzneistoff aus der Gruppe derzZBdiazepine mit relativ lan-
ger Halbwertszeit. Es ist eine schwach basischéiNa@ung, die nur in geringem

Umfang den Blutdruck absinken lasst. Sie passotmell die Plazenta.

Diazepam ist das in der Tiermedizin am meisten esatyte Benzodiazepin. Es

findet Anwendung als Sedativum und zur Narkosepdikagion.

Diazepam ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufpat Die Anwendung von

Diazepam bei Lebensmittel liefernden Tieren ist tlamit Ausnahme der

Schlachtequiden (Positivliste) nicht erlaubt. leséim Falle ist die Anwendung
durch eine Eintragung im Equidenpass zu dokumeamtiend eine Wartezeit von
sechs Monaten einzuhalten. Derzeit sind in Deusschlkeine Tierarzneimittel

verflgbar, in denen Diazepam als wirksamer Besgdineiithalten ist. Es besteht
jedoch die Mdglichkeit im Therapienotstand ein Rpamhaltiges humanmedizi-
nisches Fertigarzneimittel umzuwidmen, sofern dieht durch andere Rechts-
vorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Diazepam reichert sich im Fetus an. Es wird imléstePlasma und Gewebe in
hoéheren Dosen gefunden als im miuitterlichen. Dek$wiff verursacht durch die-
se Akkumulation fetale Lethargie, Hypotonie und Biygermie. Beim Menschen
ist diese Nebenwirkung auf den Fetus gering, s@atig Dosis des Diazepams
unter 0,14 mg/kg gehalten wird (34 Cree et al. 13B63Scher et al. 1972). Bei der
Stute ist die Zeitspanne zwischen NarkoseeinleitumdyGeburt im Normalfall al-
lerdings wesentlich kiirzer als beim Menschen. Aherh die Fohlen, deren Mut-
ter mit Diazepam narkotisiert wurden, zeigen typeweise Atemdepression und
Hypotonie. Nicht selten ist eine Reanimation n@fig Wilson 1994). Tierversu-
che haben Hinweise auf Verhaltensstorungen bei Rétemen von Muttertieren,
die Diazepam erhielten, ergeben. Studien mit meske Diazepam an tragenden
Affen zeigten, dass das Medikament rasch die Ptazdrerwindet und im fetalen
Cerebellum, Ruckenmark und den peripheren Nervegraften Mengen aufge-
nommen und lange gespeichert wird (86 ldanpaankiaikt al. 1971). Die be-
schriebenen Nebenwirkungen fihren dazu, dass mazepam besser vom Anés-
thesieprotokoll der tragenden Stute streicht (3deCat al. 1973; 35 Goodger und
Levy 1973).

Bei einer Dauerbehandlung des Menschen im drittenéhon oder einer hoch-
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dosierten Behandlung kurz vor der Geburt tratembiieugeborenen Entzugs-
symptome auf, die sich in Trinkschwache, Hypothernmiypotonie und leichter
Atemdepression aul3erten.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Diazepam ist in der Trachtigkeit als kontraindizemzusehen.

1.2.2. Neuroleptika

Neuroleptika bewirken eine Dampfung der emotiondteregbarkeit sowie eine
Verminderung des Antriebs, der Spontanbewegungdnden Ausdrucksmotorik.
Sie werden zur Ruhigstellung aggressiver und ezrelgere, in der Pramedikation
vor Eingriffen in lokaler und allgemeiner Schmerzsehaltung und schliel3lich

zur Neuroleptanalgesie eingesetzt.

Phenothiazine

Das bedeutendste Phenothiazin ist das AcepromBaimeben gibt es Propiopro-
mazin, Triflupromazin und Promethazin. Die Wirkudgs Acepromazins uber-
steigt diejenige von Chlorpromazin etwa um den &akiehn. Triflupromazin

nimmt eine Zwischenstellung ein. Promethazin feliie eigentliche neurolepti-
sche Wirkung. Phenothiazin-Derivate kénnen zur &edig unruhiger Tiere vor
Untersuchungen und kleineren Eingriffen in Lokakthésie eingesetzt werden.
Weitere Indikationen sind Narkosepramedikation, fdEptanalgesie und Sedati-

on vor Tiertransporten.

In der Roten Liste sind Lebernekrosen bei Neugetsreson mit Chlopromazin
behandelten Tieren beschrieben worden.

In einer Studie von Redmond et al. (1991) (37) wardcht trachtige Stuten mit
Phenothiazinen behandelt. Die Behandlung beganfag@ vor dem errechneten
Geburtstermin jeder Stute und endete mit der GedmgtFohlens. Viele der Foh-
len kamen zu friih zur Welt, und konnten anfangstniinken. Fast alle Stuten

hatten einen gestdrten Geburtsverlauf, zwei deteBtstarben sogar bei der Ge-
burt. Die Vorfélle wurden jedoch nicht dem Medikarheugeschrieben, sondern
vielmehr den Ergotalkaloiden, denen die Stuten esddhrder Trachtigkeit ausge-
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setzt wurden. Es wurde lediglich festgestellt, dasls Phenothiazine nicht positiv
auf den Ausgang der Graviditat auswirken, wennSligen Ergotalkaloiden aus-
gesetzt werden. Mahaffey (1968) (38) stellte fdass Phenothiazine, die in der
Spattrachtigkeit, auch bis sechs Wochen vor demu@Geberabreicht werden, nur
ein geringes oder kein Abortrisiko darstellen. Erithtet vonStuten, die wahrend

der letzten acht Wochen der Trachtigkeit behangalden. Es zeigten sich dar-

aufhin keine unerwtinschten Wirkungen.

Die Hersteller von Vetranqil(Albrecht, CEVA) machen in der Produktinforma-
tion darauf aufmerksam, dass davon ausgegangeremwendss, dass Aceproma-
zin zu einer verlangerten Sedation beim Fohlentfiienn es als Pramedikation

vor einem Kaiserschnitt angewendet wird.

Die Anwendung von Phenothiazinen bei der trager&tete darf nur nach stren-
ger Indikationsstellung erfolgen.

Acepromazin

Acepromazin ist ein hoch wirksames Neuroleptikurd Gedativum. In der Tier-
medizin ist es das am haufigsten verwendete PhiezatkDerivat und kann oral,
subkutan, intramuskular oder intravents verabrengriden. Es wirkt au3erdem
antiemetisch, anticholinerg und in geringem Mal3hantihistaminerg.

Acepromazin wird zur Narkosepramedikation und zarigung einer schwachen
Sedierung eingesetzt.

Acepromazin ist nicht in der Verordnung 37/2010gadfihrt. Damit ist die An-
wendung bei Lebensmittel liefernden Tieren generht erlaubt. Die Anwen-
dung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da es im &elnnis, der zur Behandlung
von Equiden wesentlichen Stoffe (Positivliste fluquiglen) (VO EG Nr.
1950/2006) aufgefuhrt ist. Die Anwendung ist duedie Eintragung im Equiden-
pass zu dokumentieren und eine Wartezeit von ddohsten einzuhalten.

Eine Sedation der hochtragenden Stute mit Acepron{@z3 mg/100 kg i.v.) hat

nur geringgradige Auswirkungen auf das Fohlen (6Blanc 1991). In einer Stu-
die (9 Gladdery et al. 1990) wurde sieben trachtigenystuten, die 240 bis 326
Tage tragend waren, Acepromazin (0,1 mg/kg) zu tBetszwecken verabreicht.

Es wurde darauf geachtet, ob die Medikation diezflequenz bei Stute oder
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Fohlen veréandert. Dies war nicht der Fall. Aceprpimacheint also offenbar kei-
nen Einfluss auf den Fetus zu haben. Auch Silv88(@l (4) empfiehlt aufgrund
von Unbedenklichkeit eine Narkosepramedikation Au¢promazin (4mg/100kg)
eine Stunde vor der Anasthesie. Pascoe et al. Y1981 fuhrten eine Studie an 26
hochtrachtigen Stuten mit Gebarmutterdrehung dw¢énn noétig, erhielten sie
0,03-0,05 mg/kg Acepromazin. Nur etwa die Halfte Behlen kam lebend zur
Welt und auch einige Stuten starben, jedoch waiGdand hierfir nicht der Ein-
satz von Acepromazin. Wilson (1994) (12) berichdieiss er zur Sedation bei we-
nig invasiven Eingriffen, die an der stehenden &uurchgefihrt werden, Ace-
promazin verwendet, da es nicht toxisch auf dadeRolvirkt und somit ohne Ge-
fahr bei der trachtigen Stute angewendet werden.kaar Autor des Artikels rat
jedoch davon ab, Acepromazin bei einer anamisckdenio Schock befindlichen
Stute anzuwenden. Davis et al. (2007) (13) benchktan einem klinischen Fall
bei dem einer 320 Tage tragenden 24jahrigen bélgis&altblutstute im Rahmen
einer Behandlung Acepromazin mit einer Dosierung 03 mg/kg i.v. verab-
reicht wurde. Die Behandlung wurde ein weiteres Matderholt. Die Stute
brachte ein gesundes Fohlen zur Welt. Imn Rahmesseanderen Versuches wur-
den 12 Ponystuten, die 270 bis 320 Tage lang tchgemen, mit Acepromazin (4
mg /100 mg) sediert. Einige der Stuten abortieneas jedoch aufgrund einer Ka-
theterisierung der Fohlen in uteri erfolgte (5 Bzt al. 1978). In einer weiteren
Studie erhielten 12 trachtige Ponystuten eine Naggmimedikation mit 0.04
mg/kg AcepromazinDie Stuten und deren Feten erholten sich gut \esriNérko-
se. Es wurden keine Probleme gesehen, die mit d@nBsthesie in Verbindung
stehen. Alle Fohlen kamen gesund zur Welt (14 Tagti@al. 1992). Des Weiteren
wird von einer 460 kg schweren Stute berichtet,atienfalls als Narkoseprame-
dikation 50 mg Acepromazin i.m. erhalten hat. DEgénde Abort der Stute war
nicht auf Acepromazin zurtickzufiihren (7 Akpokodjele 1986). In einem ande-
ren Fall wurde zehn 223-300 Tage trachtigen Potsgstidcepromazin (0,04
mg/kg) zur Narkosepramedikation verabreicht. Esdenrkeine Komplikationen
beobachtet. Comline et al. (1975) (8) berichten 2&nPonystuten (225 bis 320
Tage tragend), die praoperativ Acepromazin ermelignige dieser Stuten abor-
tierten, was aber auf andere Griinde als auf desaErvon Acepromazin zuruck-

zufUhren ist.

Die Hersteller von Vetranq(il(Albrecht, CEVA) machen in der Produktinforma-
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tion darauf aufmerksam, dass davon ausgegangeremwendss, dass Aceproma-
zin zu einer verlangerten Sedation beim Fohlentfiirenn es als Pramedikation

vor einem Kaiserschnitt angewendet wird.

Acepromazin kann nach strenger Indikationsstelloeigder tragenden Stute ver-

abreicht werden.

1.3. Analgetika

Ein Analgetikum ist ein Stoff, der im Idealfall di&chmerzempfindung unter-
driickt, ohne das Bewusstsein, die sensorische \WWhaihmmng und andere wichtige
Funktionen des Zentralnervensystems zu beeinflusaen die Leitung von Akti-

onspotentialen in afferenten Nervenfasern zu uriek#n. Es gibt mehrere

Gruppen von schmerzlindernden Arzneimitteln:
- sedativ-hypnotische Analgetika
- starke Analgetika (Opioide)
- schwache Analgetika (NSAIDs)

- steroidale Antiphlogistika (Glucocorticoide)

1.3.1. Sedativ-hypnotische Analgetika

Zu dieser Gruppe gehoren die alpha-Agonisten Detiomind Xylazin.

1.3.1.1. Detomidin
Detomidin ist ein Imidazolderivat mit sedativ-angtigcher Wirkung.

Detomidin hat sich als Pramedikation fur chirurgscEingriffe beim Pferd in
Kombination mit Ketamin oder Barbituraten sehr be#aEs bewirkt einen ra-
schen Bewusstseinsverlust, Analgesie und leichtisthesie von bis zu drei Stun-

den Dauer.

Detomidin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (E37)2010 genannt und damit

zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.
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Von Katila und Oijala (1988) (42) wurde Detomidikvend zehn Trachtigkeiten
bei acht Stuten eingesetzt. Die Stuten waren irarAlbn sechs bis 14 Jahren, sie
erhielten wochentlich vom 14. bis zum 60. Tag dexg€zeit und danach alle vier
Wochen bis zur Geburt eine i.v. Injektion von 20KggKG Detomidin. Die Stu-
ten wurden insgesamt 16 oder 17mal behandelt. &ine entwickelte eine Ko-
lontorsion und wurde euthanasiert. Ihr Fohlen warmal entwickelt. Bei der
Sektion der Stute wurden alte ParasitenlasioneBeneich des cranialen Mesen-
teriums und der Leber sichtbar. Die letzte DetomiBiehandlung lag zum Zeit-
punkt der Kolik 14 Tage zurtick. Aufgrund dieser Seahe wurde das Medika-
ment als Kolikursache ausgeschlossen. Eine weterie abortierte am 167. Tag.
Diese Stute war urspringlich mit Zwillingen trageigher der Zwillinge wurde
in der Fruhtrachtigkeit manuell entfernt. Der aleoté Fetus war normal entwi-
ckelt, seine Nabelschnur war 13mal verdreht. Dam@rfur den Fruchttod und
den Abort blieb unklar. Ein Einfluss von Detomidiann jedoch nicht ausge-
schlossen werden. Die verbliebenen acht Trachtghevurden ausgetragen. Ein
Fohlen wurde am 318. Tag mit Hilfe einer Sectidbenten, jedoch war der Kopf
des Fohlens um 180 Grad verdreht und das Fohlem €& anderen sieben wur-
den spontan geboren. Die Fohlen wurden sofort nachGeburt Klinisch unter-
sucht und gewogen und noch einmal im Alter von didlenaten. Eines dieser
Fohlen hatte im Alter von einem Monat eine bilaeatellafixation. Es wurde
euthanasiert. Bei der postmortalen Untersuchungi@uam Cranium raue Ossi-
fikationen festgestellt. Die Meningen klebten aesdéir Stelle fest. Das Gehirn
zeigte fokale Herde mit Malazien und Calcifikationsowie eine generalisierte
Gliosis. Ein teratogener Einfluss von Detomidin digses Fohlen kann nicht aus-
geschlossen werden. Obwohl nur sechs der zehnrFbldezum Alter des Abset-
zens Uberlebten, wurden zwischen den anderen &llEmFkeinerlei Ahnlichkeiten
festgestellt. Mogliche nachteilige Wirkungen vont@wridin kdnnen nicht voll-
standig ausgeschlossen werden. Bracher et al. Y1968Bsedierten eine hollandi-
sche Warmblutstute, die mit einer Zwillingstrackég im Embryonalstadium
tragend war, um einen der Zwillinge zu entferneei. der Stute beobachteten sie,
dass deren Uterus mit einer Relaxation auf die tBedait 4 mg Detomidin rea-
gierte. Dies erschwerte die Fixation des KonzeptusJterushorn, woraufhin sie
beschlossen, bei den Ubrigen zwolf Stuten auf daaon zu verzichten. Die Stu-
te verlor beide Fruchtanlagen, was allerdings @oémden Versuch zurtickzufih-

ren ist als auf den einmaligen Einsatz von Detomida alle Stuten bis auf eine in
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dieser Studie beide Embryos verloren. Jedruch. €1889) (17) fuhrten an sechs
Warmblutstuten im letzten Trimester der Trachtigle@me Studie durch, in der die
Wirkung von Detomidin auf die Uterusaktivitat urdecht wurde. Es wurde 3-5
Minuten nach der i.m. Applikation ein Effekt beohtet, der 50-70 Minuten an-
dauerte. Die beobachtete Wirkung beruhte darawss dee Gabe von 20 und 40
ng/kg Detomidin die Myometriumsaktivitat abnehmefd] wohingegen eine Do-
sis von 60 pg/kg Detomidin keine Reaktion auslo3ele Dosis wurde an jeweils
zwei Stuten getestet. Die Studie deutet an, dass \éerabreichung von 20-60
png/kg Detomidin (normale klinische Dosen) im letzferimester keine Kontrak-
tionen verursacht. Somit besteht kein erhéhtek®&igines Abortes. In einer Stu-
die von McGladdery et al. (1990) (9) wurden achtiitige Ponystuten (240 bis
326 Tage tragend) mit Detomidin sediert. Die miittee und fetale Herzfrequenz
wurden dabei Uberwacht. Die maximale Flussgeschgked in der absteigenden
Aorta der Feten nahm um 66 % ab, als das Medikas®nen maximalen Wir-
kungseffekt auf die fetale Herzrate hatte. Detomlakwirkt sowohl bei Stute als
auch beim Fohlen eine Bradycardie und ein redwesdterzzeitvolumen. Aul3er-
dem wurde gezeigt, dass Detomidin den Uterustorfu$he Davis et al. (2007)
(13) berichten von einer Stute, die wahrend derhttéchtigkeit mit Detomidin
behandelt wurde. Sie erhielt einen Dauertropf mitgdkg/h Detomidin. Die Stute
wurde dadurch sediert und legte sich in der Boxb. Therapie wurde mit 3
ng/kg/h Detomidin fortgesetzt. Insgesamt erhiedt 8tute knapp zwei Tage lang
diese Behandlung. Die Stute brachte ihr gesundétefrdkomplikationslos zur
Welt. Vainio (1985) (43) injizierte zwei trachtig&tuten im Rahmen einer Dis-
sertation 54 pg/kg KG Detomidin. Die Stuten aborgie daraufhin nicht. Volker
(1984) (44) verabreichte zwanzig trachtigen Stuberiomidin in Dosierungen
von 20, 80 oder 150 pug/kg KG. Es wurden dabei keegativen Auswirkungen
beobachtet. Die Wirkung von Detomidin in Dosen &) 40 und 60 pg/kg KG
wurde von Wilson (1994) (12) untersucht. Es zegjtdh, dass das Medikament
keinen Einfluss auf den Uterustonus ausibt. Jedetieh. (1989) (17) berichten,
dass Detomidin in hohen Dosen eine geringgradighuRen der spontanen My-
ometriumskontraktionen hervorruft. In einer Studibielten 12 trachtige Pony-
stuten eine Narkosepramedikation mit 0,01 mg Dedonkg KG und zwanzig
Minuten spéater eine Narkoseeinleitung mit 0,01 neganidin/kg KG kombiniert
mit Ketamin. Die Stuten und deren Feten erholteh gut von der Narkose. Die

Wirkung der Narkosepramedikation auf die Fohlendeunicht untersucht, ob-
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wohl diese sicherlich Stress fir die Feten bedeytiet Taylor et al. 1992). Alita-

lo (1986) (41) testete Detomidin an 108 PferdenisEsicht bekannt, wie viele

davon tragende Stuten waren. Er berichtet jedoa$s dich kein Abort ereignete.
In einer Studie von McGladdery und Rossdale (19487T) erhielten neun Stuten
0,01 mg/kg Detomidin. Sie waren zwischen dem 24W @88. Tag tragend.

Nachdem die Stuten das Medikament injiziert bekomimeben, wurden im funf

Minuten Abstand Uber eine Stunde hinweg Untersugbnnan ihnen durchge-
fuhrt. AnschlieRend wurden diese noch fur eine aveiStunde alle 15 bis 30 Mi-
nuten fortgefiihrt. Zwei Stunden nach der Sedatemrte die Herzfrequenz wie-
der auf die Grundlinie zurick. Die Grundlinie lagi 00 bpm. Die minimale

Herzfrequenz betrug 66 bpm. Nachdem die StuterDetiomidin sediert wurden,

nahm die Herzfrequenz der Feten im Mittel um 35% Ries dauerte durch-

schnittlich 57 Minuten (15 bis 110 Minuten). Benem ohnehin geschwachten
Fetus kann dies zu einer drastischen Hypoxie fulbeshalb sollte das Medika-
ment, zumindest wenn nicht bekannt ist ob das Fofdsund ist, nicht angewen-
det werden.

Die Embryotoxizitat und Teratogenitat von Detomidiurde an Ratten unter-
sucht. Es wurden orale Dosen von 100, 300 und p@@kg KG Detomidin vom
sechsten bis zum 15. Tag der Trachtigkeit gegeBenwurde keine teratogene
Wirkung und keine Fehlgeburt beobachtet. Bei 300 1000 pug/kg KG verlang-
samte sich das Wachstum der Feten. Dies zeidtdrsiginer verzégerten Ossifi-
kation und einem herabgesetzten Gewicht der FdteiN{eminen und Hirsimaki
1982).

Die Hersteller von Domiditfe(Albrecht, aniMedica) raten, Detomidin im letzten
Trachtigkeitsmonat nicht und im gesamten letztertt&rder Trachtigkeit nur
nach strengster Indikationsstellung anzuwendersségmAnimal Health rat in der
Produktinformation dazu, Domosedanicht im letzten Monat der Trachtigkeit
anzuwenden. Eine Anwendung im letzten Drittel deichtigkeit darf nur bei
strenger Indikationsstellung erfolgen.

Die Anwendung von Detomidin ist nach strenger latibnsstellung moglich.
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1.3.1.2. Xylazin
Xylazin ist ein Thiazinderivat, das in der Veterm&dizin sehr weit verbreitet ist.

Es findet Anwendung in der Sedation, Analgesie Miudkelrelaxation, vor allem
bei kleinen Eingriffen. Die muskelrelaxierende Kampnte des Medikamentes
ist jedoch nicht stark ausgepragt. Beim Pferd wirtXylazin allein keine ausrei-

chende Analgesie in den distalen Extremitatenbleesi@rzielt.

Xylazin wird in der Tabelle 1 der Verordnung (EU}/3010 genannt und ist da-
mit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tigga erlaubt. Es ist im deut-

schen Sprachraum fir die meisten Haus-, Nutz- uierd\thstierarten zugelassen.

Xylazin wurde bei der Stute ohne Komplikationen veitd aller Trachtigkeitssta-
dien eingesetzt (51 Tronicke und Vocke 1970). Dardl. (1992) (22) sedierten
18 tragende Stuten mit Xylazin, bevor sie die Naekeinleiteten. Die Feten wa-
ren alle etwa 50 Tage alt. Es wurde dabei ein Alofas Sauerstoffpartialdrucks
beobachtet. Die Autoren gehen davon aus, dassuaseaWirkung von Xylazin
zurtckzufiihren ist. Alle Fohlen wurden jedoch gesgeboren. Bertone et al.
(1987) (56) berichten von einer 15jahrigen Quakierse Stute, die 60 Tage tra-
gend war und wiederholt unter Koliken litt. Sie warmit 0,66 mg/kg KG Xyla-
zin behandelt und trug die Trachtigkeit planmalfiig. &oby et al. (1986) (58) be-
richten von einer 15jahrigen Warmblutstute, die fimften Monat tragend war
und an Kolikschmerzen litt. Sie erhielt unter amer200 mg Xylazin gegen den
Schmerz. Nach acht Tagen Behandlung wurde sie undghrer heftigen thera-
pieresistenten Schmerzen euthanasiert. Bei derd®eater Stute zeigte sich, dass
zwei gleichweit entwickelte Feten im Uterus wardie dem Entwicklungsstand
einer typischen funf monatigen Trachtigkeit entspem. Smith und Schott (1990)
(48) zeichneten bei Stuten, die vom sechsten his zehnten Monat trachtig wa-
ren, die Herzaktionen der Feten auf, nachdem dieestXylazin (0,5 mg/kg i.v.)
bekommen hatten. Nach der Injektion von Xylazin fie Herzfrequenz rapide,
um bis zu 70 %, ab. Dabei wurde das Maximum fusf20 Minuten nach der
Applikation erreicht. Die durch das Xylazin hervergfene fetale Bradycardie
war ausgepragter und von langerer Dauer als did/déterstute. In einer Studie
von McGladdery und Rossdale (1991) (87) erhielehs Stuten 0,75 mg/kg Xy-
lazin. Sie waren zwischen dem 289. und 321. Tagetrd. Nachdem die Stuten

das Medikament injiziert bekommen hatten, wurderFiimfminuten Abstand U-
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ber eine Stunde hinweg Untersuchungen an ihnenhdefihrt. Anschlie3end
wurden diese noch fur eine weitere Stunde alle i$536 Minuten fortgefuhrt.
Zwei Stunden nach der maternalen Sedation keheteHdrzfrequenz der Feten
wieder auf die Grundlinie (93 Schlage pro Minutejick. Die minimale Herz-
frequenz betrug 66 Schlage pro Minute. Von Wichbtedl. (1988) (55) wurde Xy-
lazin sicher in einer geringen Dosierung bei haadgnden Stuten mit Torsio uteri
eingesetzt. Keine der Stuten abortierte. Es wirel @men Fall berichtet (13 Davis
et al. 2007), bei dem eine 320 Tage tragende Kadhite mit Kolik behandelt
wurde. Um eine klinische Untersuchung durchfihrank@annen, erhielt sie zur
Sedation 0,2 mg/kg KG Xylazin. Da eine Operationmganglich war, erhielt sie
wiederum zur Sedation 0,2 mg/kg Xylazin. Auch ppstativ erhielt sie drei wei-
tere Male innerhalb einer Stunde 0,25 bis 0,3 m¢lidazin. Das Fohlen wurde
gesund geboren. Santschi et al. (1991) (27) lapamietrten elf Stuten wegen einer
Kolik und vier weitere wegen einer Torsio uterieDbtuten erhielten als Narko-
sepramedikation 150 mg Xylazin. Es ereigneten swar Aborte, jedoch wurden
diese nicht auf die Wirkung von Xylazin zuriickgeafiifPascoe et al. (1981) (59)
berichten im Rahmen einer Studie von 26 trachti§eren mit Gebarmutterdre-
hung. Sie waren im Mittel 9,6 Monate tragend. Eenigtuten erhielten 0,5-1
mg/kg KG Xylazin zur Beruhigung und Schmerzdampfulide wurden operiert.
Nur etwa die Hélfte der Fohlen kam lebend zur Welil auch einige Stuten star-
ben, jedoch war der Grund hierfur nicht der Xylaginsatz. Bostedt (1988) (57)
injizierte Stuten mit Geburtstérungen zum Zwecke 8Sedation Xylazin. Es er-
eigneten sich daraufhin keine Zwischenfalle. Mcddkry und Rossdale (1991)
(87) berichten, dass Xylazin den Uterustonus sienulind die Herzfrequenz des
Fetus abnehmen lasst. Marcella und Short (1984r{@)fehlen ein tragendes Tier
vor einer Inhalationsnarkose mit einer geringeni®&ylazin (1,0 mg/kg i.v.) zu
sedieren. Pascoe und Stover (1989) (25) sediettem z2hn tragende Stuten mit
Xylazin. Einige der Feten starben, was jedoch néelitden Einsatz von Xylazin
zurtckgefuhrt wurde. In einer Studie von Santstlale(1991) (26) erhielten ei-
nige trachtige Stuten die an Kolik litten als Argtigum Xylazin. War eine Ope-
ration nétig, so wurde das Pferd mit 150 mg Xylasdliert. Von den 27 operier-
ten Stuten gebaren 23 lebende Fohlen. Die konsesvidblikbehandlung schien
nach Aussage der Autoren keinen Einfluss auf daxletben der Feten zu haben.
Der Einsatz von Xylazin hatte keinen Einfluss aeih dAusgang der Graviditaten.

Xylazin fuhrt zu keiner neonatalen Atemnot, obwekl wegen seiner sedativen
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Wirkung zu fetaler ZNS-Depression fuhren kann (Idééda und Short 1984, 52
McDonell 1981). Deshalb sollte beispielsweise ddystokie direkt nach Narko-
seeinleitung behoben werden. Xylazin passiert thedhta und verursacht neben
der direkten Wirkung auf den Uterus eine Bradyaatmhi Mutterstute und Fetus,
ebenso wie eine verminderte Herzleistung (9 McGlaglat al. 1990, 48 Smith
und Schott 1990). Diese Wirkung kann zu einer hggrabtzten Plazentadurchblu-
tung und somit zu einer geringeren fetalen Saugvstsorgung fuhren (54 Ko et
al. 1989). Xylazin ist das in Amerika bei trachtigétuten am meisten verwendete
Sedativum. Da es schnell die Plazenta passierts rdamit gerechnet werden,
dass es auch auf den Fetus einwirkt. Da die feglber- und Nierenfunktion noch
nicht ausgereift sind, ist es denkbar, dass di&kd¥¥g von Xylazin beim Fohlen
lAnger anhéalt und seine schadigende Wirkung betosHeher ist als bei der Stu-
te. Ein grol3er Nachteil der alpha-Agonisten liegtin, dass einige Pferde im Be-
reich der Hintergliedmal3en hypersensitiv werdengemielt ausschlagen. Dies ist
sehr gefahrlich, vor allem wenn eine gynakologisdn&rsuchung vorgenommen
wird (12 Wilson 1994).

LeBlanc et al. (1984) (50) bewiesen, dass Xylahnligh Oxytocin auf den Ute-
rus der Kuh wirkt. Es erh6ht den Tonus des Myomasts und den intrauterinen
Druck bei Kihen. So ist es in der Lage einen Azarbewirken. Diese Wirkung
kann man auch bei der Stute erwarten. Bei Muttafechbewirkt die Gabe von
Xylazin eine Reduktion des Sauerstoffpartialdruck&l der Herzfrequenz bei
Mutter und Lamm, sowie eine Verdopplung der Utektigsadt und eine Unter-

drickung der Zwerchfellaktivitdt des Lamms fir &auer von etwa zwei Stun-
den (53 Jansen et al. 1984).

Proxyla? (Bela-Pharm, Veyx-Pharma), Xylagar{Vetoquinol), Xylazin 298
(Albrecht, CEVA, CP-Pharma), Xylazin 2% BernbBr¢MEDISTAR, Serum-
werk Bernburg) und Romp{in(Bayer Vital) sollten laut Produktinformationen,
im letzten Drittel der Trachtigkeit nicht zur Anwdimg kommen, da es uber eine
direkte Stimulierung der Alpha-Rezeptoren des Uiarnd nachfolgenden Ute-
ruskontraktionen zu vorzeitigen Wehen und einehgeburt fihren kann. Wird
es doch gegeben, dann ist die Anwendung eines yidkahs unverzichtbar. Der
Wirkstoff sollte auch wahrend der beiden ersterchitigkeitstrimester nur nach
einer Abwagung des Nutzen/Risikos durch den veranlwahen Tierarzt verab-
reicht werden. In der Produktinformation von Sedaxy (WdT) und Xylarien?
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(Alvetra, Kon-Pharma, Pharma-Partner-Vertriebs-GmBlitmser Arzneimittel)
ist zu lesen, dass Laborstudien an Ratten keinevé¢ige auf teratogene oder feto-
toxische Wirkungen ergeben haben. Trotzdem sotlienArzneimittel wahrend
der beiden ersten Trachtigkeitstrimester nur naiclereAbwagung des Nut-
zen/Risikos durch den verantwortlichen Tierarziabeeicht werden. Die Arznei-
mittel durfen nicht in spaten Stadien der Traclgigkerabreicht werden, da Xy-
lazin Uteruskontraktionen verursacht, die moglighase friihzeitige Wehen aus-

[6sen kdnnen.

Die Anwendung von Xylazin bei der tragenden Stwgdasf einer strengen Indi-
kationsstellung.

1.3.2. Opioide

Opioid ist ein Sammelbegriff fir eine chemisch hegene Gruppe natirlicher
und synthetischer Substanzen, die morphinartigertSichaften aufweisen und an
Opioidrezeptoren wirksam sind. Das Wirkspektrum \@pioiden ist komplex
und sehr unterschiedlich. Die wichtigste Wirkungease starke Analgesie, was
Opioide zu unverzichtbaren und vielgenutzten Ammigeln in der Schmerzthe-
rapie, Anasthesie und anderen Einsatzbereichen tmbciter den vielfaltigen
weiteren Wirkungen sind Atemdepression bei der fristgen Anwendung sowie
bei Dauertherapie Obstipation und die Entwicklummg VAbhangigkeit die wich-

tigsten Nebenwirkungen.

In Deutschland und der Schweiz unterliegen Opiaide Betaubungsmittel-, in

Osterreich dem Suchtmittelgesetz.

1.3.2.1. Piperidin-Derivate

Piperidin-Derivate sind synthetisch hergestelltec@je, die heute in grol3er Viel-

zahl zur Verfiigung stehen.
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1.3.2.1.1. Fentanyl

Das Phenylpiperidinderivat Fentanyl ist ein syntwottes Opioid, das mit hoher
Selektivitat als Agonist am-Opioid-Rezeptor wirkt.

Fentanyl ist ein potentes Schmerzmittel, das inAdgisthesie sowie als transder-
males therapeutisches System zur Therapie von iskclen Schmerzzustanden,
die nur mit Opiatanalgetika ausreichend behandeltden kdnnen, eingesetzt

wird.

Fentanyl unterliegt in Deutschland dem Betaubuntsigesetz. Es ist nicht in
der Verordnung 37/2010 aufgefiihrt. Die Anwendung ¥@ntanyl bei Lebens-
mittel liefernden Tieren ist damit nicht erlaubieDAnwendung bei Schlachtequi-
den ist erlaubt, da es in der Positivliste (VO EG DM950/2006) aufgefihrt ist. Die
Anwendung ist durch eine Eintragung im Equidenzasdokumentieren und eine
Wartezeit von sechs Monaten einzuhalten. Derzait i Deutschland keine Tier-
arzneimittel verfligbar, in denen Fentanyl als warker Bestandteil enthalten ist.
Es besteht jedoch die Mdglichkeit, nach § 56a ABsNr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im
Therapienotstand ein Fentanyl haltiges humanmaddies Fertigarzneimittel
umzuwidmen, sofern dies nicht durch andere Rechdshdften (z. B. BtmG
1981) untersagt ist.

Fentanyl wird gelegentlich bei tragenden Hundinaggesetzt. Es verursacht je-
doch einen kurzzeitigen Blutdruckabfall und einettiehe Depression des Atem-
zentrums. Es ist flur den Einsatz beim trachtigeer kKein geeignetes Medika-
ment, da der plazentare Blutfluss als auch eineemirende Sauerstoffversorgung

fur den Fetus essentiell sind.

In der Humanmedizin darf Fentanyl im 1. Trimenom 8ehwangerschaft nur in

begrindeten Ausnahmefallen eingesetzt werden. Aankt bedarf der Einsatz in
der Graviditat einer strengen Indikationsstellugige chronische Einnahme sollte
wahrend der gesamten Schwangerschaft vermiederemedad sie zur Gewoh-
nung und nach der Geburt zu Entzugserscheinungem Meugeborenen fuhren
kann. Vor oder wahrend der Geburt gegeben, kaniKaoitraktionsfahigkeit des

Uterus gehemmt sein. Beim Neugeborenen sind Ateradsipnen moglich, da

eine Plazentagangigkeit anzunehmen ist

Der Tierversuch erbrachte Hinweise auf embryotde#deratogene Wirkungen.
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Die Pharmaindustrie fordert fir den Einsatz vont&eyl in der Graviditat eine
strenge Indikationsstellung. Wahrend der Geburtdist Gabe von Fentanyl
kontraindiziert, da der Einsatz zu Atemdepressiodes Neugeborenen flihren

kann.

Der Einsatz von Fentanyl bei der tragenden Stute kacht empfohlen werden.

1.3.2.1.2. Levomethadon

Levomethadon ist ein vollsynthetisch hergesteld@soid, das als reiner Agonist

sowohl amu- als auch am-Opioid-Rezeptor bindet.

Das Opioid besitzt auch nach oraler Applikationlgetische Effekte, wobei A-
temdepression und Miosis 24 Stunden nach eineratigem Gabe zu beobachten
sind. Die starken zentralnervésen Effekte von Lestbradon sprechen gegen eine
Anwendung zur Therapie peripherer Dysfunktionen. vigl angewendet zur
Ausschaltung schwerer Schmerzen, zur Narkosepr&atexh und zur Neurolep-

tanalgesie (in Kombination mit Xylazin).

Levomethadon ist in der Tabelle 1 der Verordnung)(B7/2010 aufgefuhrt und

damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndenrd@ieerlaubt.

Bostedt (1988) (57) berichtet von einer kliniscltadie, in der bei Stuten mit
Geburtsstorungen eine Sedation mit Xylazin und besthadon vorgenommen
wurde. Es ereigneten sich keine Zwischenfélle die den Einsatz von Levo-

methadon zuriickzufiihren waren.

Intervet (L-Polamivét) macht darauf aufmerksam, dass Levomethadon die Pl
zentarschranke durchdringt und bei Neugeborenegirar Atemdepression fih-
ren kann, weshalb der Einsatz wahrend der Gebuntr&adiziert ist. Wéahrend
der Trachtigkeit sollte es nur nach strenger Intbkestellung angewendet wer-

den.

Der Einsatz von Levomethadon bei der tragendeneS3tahn nicht empfohlen

werden.
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1.3.2.1.3. Pethidin (Meperidin)

Pethidin ist das alteste vollsynthetische Opiosl;besitzt nur eine kurze Wirk-

dauer. Wéahrend Pethidin in Deutschland immer weltech modernere Praparate
abgel6st wird, ist es weltweit nach wie vor eines wichtigsten starken Analge-

tika.

Pethidin hat sich als gutes Analgetikum, weniger Abtidiarrhoikum und Anti-

tussivum, erwiesen. Es hat sich zur Behandlungisphsr Koliken bewahrt.

Pethidin ist nicht in der Verordnung 37/2010 auidpef. Die Anwendung von
Pethidin bei Lebensmittel liefernden Tieren ist danicht erlaubt. Die Anwen-
dung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da es in Riasitiviiste (VO EG Nr.

1950/2006) aufgefuhrt ist. Die Anwendung ist dueafe Eintragung im Equiden-
pass zu dokumentieren und eine Wartezeit von skldmaten ist einzuhalten.
Derzeit sind in Deutschland keine Tierarzneimittetfiigbar, in denen Pethidin
als wirksamer Bestandteil enthalten ist. Es begeeldch die Moglichkeit, nach §
56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstaein Pethidin haltiges
humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmeifers dies nicht durch an-
dere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untergagt

Taylor et al. (1990) (30) beschreiben, dass si€2B8t300 Tage tragenden Pony-
stuten 2 mg/kg Pethidin zur postoperativen Analesngesetzt haben und mit
dem Resultat zufrieden waren. Comline et al. (198%)verabreichten einund-
zwanzig 225 bis 320 Tage trachtigen Ponystuten kgnBethidin postoperativ.
Wenn nétig erhielten sie wahrend der folgenden @hd@&n im sechs bis zwolf
Stunden Abstand weitere Applikationen. Einige derteéh abortierten, was jedoch
auf den wahrend der Operation durchgefihrten Véargueickzufihren ist. Bar-
nes et al. (1978) (5) verabreichten zwolf Ponystutke zwischen dem 270. und
320. Tag tragend waren, direkt postoperativ 400Rathidin i.m. Es ereigneten
sich im Laufe der Studie einige Aborte, die jedoetht mit Pethidin in Zusam-
menhang gebracht wurden. Silver (1980) (66) emftfigtdichtigen Stuten direkt
nach invasiven Eingriffen 400 mg Pethidin i.m. zerabreichen. Sie empfiehlt
weitere Dosen im 4- bis 6-stindigen Abstand, welenStute nach einer Operati-
on Schmerzen zeigt. Marcella und Short (1984) (@3chreiben Pethidin bei
Hund, Katze und Pferd als effektives Analgetikunt gno3er Sicherheitsspanne.
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In einer Studie von Horning et al. (1973) (60) waufetauen wahrend der Wehen
und zur Geburt Pethidin verabreicht. Die Neugebemesthieden daraufhin Pethi-
din aus. Das Medikament Uberschreitet somit diezdPiarschranke. Mirkin

(1973) (62) beschreibt, dass Pethidin eine Depesdes ZNS hervorruft. Neben
der Gefahr der Abhangigkeit, bewirkt die Depressies Atemzentrums eine er-
hohte Neugeborenensterblichkeit (63 Plafsky 19P4&}hidin kann 90 Sekunden
nachdem die Mutter das Medikament bekommen hafetaten Kreislauf nach-

gewiesen werden. Der Pethidin-Spiegel des fetaleies liegt durchschnittlich

bei 77 % im Vergleich zum mutterlichen. Dieser héttabhangig von der Art der
Applikation, auch dreieinhalb Stunden nach der Geboch an (64 Apgar et al.

1952). Pethidin bewirkt beim Menschen eine raszb&jedenstellende Analgesie
mit geringen Nebenwirkungen. Es kann jedoch beiggbarenen zur Depression
des ZNS fihren. Dies zeigt sich in der Tatsachss dige Atmung verzdogert ein-
setzt, das Herz-Minuten-Volumen herabgesetzt ist die Sauerstoffsattigung
niedriger ist (65 Gertre und Marx 1973). In der Bahgerschaft des Menschen
wird vom Hersteller eine strenge Indikationsstajjuyefordert, wobei eine An-

wendung wahrend des 1. Schwangerschaftsdrittelgwrhggrindeten Ausnahme-
fallen angeraten wird. Eine chronische Einnahmdtessvahrend der gesamten
Schwangerschaft vermieden werden, da sie zur Gamghand nach der Geburt
zu Entzugserscheinungen beim Neugeborenen fihren kar oder wéhrend der
Geburt gegeben, kann die Kontraktionsfahigkeit deessus gehemmt sein. Beim
Neugeborenen sind Atemdepressionen mdglich, daRlamentagangigkeit anzu-

nehmen ist.

Die Pharmaindustrie gibt an, dass Pethidin die éfterschranke tberquert und
die Atmung des Fetus hemmt. Daher bedarf eine Adweg bei der tragenden

Stute einer strengen Indikationsstellung.

Nach strenger Indikationsstellung kann Pethidin deni trachtigen Stute ange-

wendet werden.

1.3.2.2. Partialagonisten

Opioide, die zu den Pertialagonisten zahlen, besigine starkere agonistische
Wirkung und eine schwéchere antagonistische Kompueneie klinische An-

wendung derartiger Opioide sollte vermieden werdensowohl reine Agonisten
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als auch reine Antagonisten zur Verfigung stehen.

1.3.2.2.1. Butorphanol

Der Partialagonist wird als Analgetikum und Sedativeingesetzt. Butorphanol
besitzt eine ausgepragte Wirkung gegen viscerahen8zen und wird im Zu-
sammenhang mit Koliken gastrointestinalen Ursprugiggesetzt. Es ist zudem
fur alle Falle geeignet, bei denen eine kurze Schausschaltung erforderlich ist.
Zur Sedation hat sich eine Kombination mit alphasAigten beim Pferd als ge-
eignet erwiesen, wobei eine starke Analgesie vat&mit einer Immobilisation

herbeigefuhrt wird.

Butorphanol ist in der Tabelle 1 der Verordnung YE7/2010 aufgefuhrt und

damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndenrdiiten erlaubt.

In einer Studie wurden 105 Stuten, die wahrendGlawviditat an Koliken litten,
untersucht (26 Santschi et al. 1991). ZeigtenRdezde starke Schmerzen, beka-
men sie 10 mg Butorphanol. Einige der Stuten adxbetn, was jedoch nicht mit
Butorphanol in Zusammenhang gebracht wurde. Inreameleren Studie von
Santschi et al. (1991) (27) wurden elf tragendeeBt(l7. bis 336. Trachtigkeits-
tag) kolikoperiert. Sie erhielten aufgrund ihresirken Schmerzen praoperativ 10
mg Butorphanol. Einige Stuten abortierten, jedoen Butorphanol nicht die Ur-
sache. Davis et al. (2007) (13) berichten von eifaih bei dem einer 24jahrigen
Kaltblutstute in der Spatgraviditdt ein Dauertrapft Ringerlaktat, dem Bu-
torphanol zugeflgt worden war, verabreicht. Diet&tuurde kolikoperiert. Post-
operativ zeigte sich Muskeltremor in den Hinterle@inDie Stute stampfte zudem
ohne Unterlass mit den Hinterbeinen auf. Diese barwurde falschlicherweise
dem Opioid zugeschrieben und die Behandlung mit Mexdikament eingestellt.
Die Stute gebar ein gesundes Fohlen. Zwolf Porgstuwurden am 230.-300.
Trachtigkeitstag operiert und erhielten als Prakegthn unter anderem 0,04
mg/kg Butorphanol. Alle Fohlen wurden lebend geho®4 Taylor et al. 1992).
Taylor et al. (1990) (30) verabreichten zehn Partgst, die zwischen dem 223.
und 300. Tag tragend waren 0,04 mg/kg Butorphadielwaren mit dem Resultat
zufrieden. LeBlanc (1991) (67) empfiehlt bei eisdute mit Dystokie 0,025-0,05
mg/kg Butorphanol i.v. in Kombination mit Xylazimm eine gute Sedation mit

Analgesie zu erreichen. Sie beschreibt jedoch adabs manche Stuten darauf
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sensibel reagieren kdnnen und eine gynékologisattertlchung ohne Untersu-
chungsstand dadurch erschwert wird. Perkins undeFrél994) (10) empfehlen
aus eigener Erfahrung den Einsatz von 0,02 mg/kgrBbanol i.v. in Kombina-
tion mit Xylazin zur Durchfiihrung der tierarztlian&eburtshilfe. Wurde der Stu-
te wahrend der Geburt Butorphanol verabreicht,aditesdem geschwachten Foh-
len Naloxon gegeben werden (12 Wilson 1994). Butanpl hat nur eine ge-
ringgradige kardiovaskulare Wirkung beim erwachseRé&rd (68 Robertson et
al. 1981). Es ist damit unwahrscheinlich, dass@s auf den Fetus auswirkt. Bu-
torphanol ist nicht fetotoxisch und kann sicher de&i tragenden Stute angewandt
werden (12 Wilson 1994).

Die Vertraglichkeit von Butorphanol wahrend der dhtigkeit wurde bei der Stu-
te nicht untersucht. Deshalb wird die Anwendung Bamorphanol von den Her-
stellern von Alvegesft (CP-Pharma), Dolorék(Intervet) und Torbugesic(Fort
Dodge Veterinar) wahrend der Trachtigkeit nicht éhfen.

Die Anwendung von Butorphanol bei der tragendeneSsi nach strenger Indika-

tionsstellung maoglich.

1.3.2.2.2. Pentazocin

Pentazocin wird vornehmlich bei der Pramedikatiéin ¢hirurgische Eingriffe

verwendet; eine Sedation wird nur bei sehr hohesi€dang erreicht.

Pentazocin ist nicht in der Verordnung 37/2010 efifgrt. Die Anwendung von
Pentazocin bei Lebensmittel liefernden Tieren @&hd nicht erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbardanen Pentazocin als wirksa-

mer Bestandteil enthalten ist.

Eine Haufung von Neuralrohrdefekten trat bei dewhkammen von Hamstern
auf, die in der sensiblen Phase der Trachtigkainalig mit einer Gber 30-fachen
therapeutischen Dosis Pentazocin behandelt worgeenw Bei 15-facher thera-

peutischer Dosis traten diese Stérungen nicht@uP@ulus und Lauritzen 2005).

Bei 51 schwangeren Frauen unter Pentazocin-Abusigtezsich keine Haufung
kongenitaler Anomalien. Voribergehende Entzugssymptwurden bei Neuge-
borenen nach Daueranwendung von Pentazocin in mis&wangerschaft beo-
bachtet (69 Paulus und Lauritzen 2005).
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Die Pharmaindustrie rat, Pentazocin wahrend dew&aberschaft nur wenn un-

bedingt notwendig zu verabreichen.

Die Anwendung von Pentazocin bei der tragendereSstithach strenger Indika-

tionsstellung maoglich.

1.3.2.3. Opioidantagonisten

Opioidantagonisten verdrdngen nach Applikation @agt, mit der Folge, dass
der Patient haufig schlagartig erwacht und softatke Entzugserscheinungen

verspurt.

Naloxon

Die Plasmahalbwertszeit von Naloxon nach i.v.-Aggdion betragt 20 Minuten.
Naloxon antagonisiert die Asphyxie bei Neugeboreren hebt beim Pferd be-
stimmte Stereotypien (z.B. Krippenwetzen) auf. Zdinischen Anwendung

kommt Naloxon bei jeglicher Opioidiberdosierung.

Naloxon ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufdetiiDie Anwendung von Na-
loxon bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damiht erlaubt. Die Anwendung
bei Schlachtequiden ist erlaubt, da es im Verzes;hmer zur Behandlung von
Equiden wesentlichen Stoffe (Positivliste fur Ecunyl (VO EG Nr. 1950/2006)
aufgefuhrt ist. In diesem Falle ist die Anwendungoth eine Eintragung im Equi-
denpass zu dokumentieren und eine Wartezeit vonssklonaten einzuhalten.
Derzeit sind in Deutschland keine Tierarzneimittetfigbar, in denen Naloxon
als wirksamer Bestandteil enthalten ist. In diedeali besteht die Méglichkeit,
nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Thempmtstand ein Naloxon hal-
tiges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuovad, sofern dies nicht
durch andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 198i¢nsagt ist.

Narkotika kénnen Atemnot beim Fohlen verursacheies® Wirkung kann mit
Hilfe von Naloxon aufgehoben werden (67 LeBlanc )9%wuch Wilson (1994)
(12) empfiehlt Naloxon in einer Dosierung von 5 b pg/kg i.v. beim Fohlen
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anzuwenden, wenn es aufgrund einer Behandlungtdes &it Butorphanol oder

Morphin lebensschwach ist.

Bei Mausen und Hamstern wurde unter Naloxon irzbi28.800-facher therapeu-
tischer Dosierung keine teratogenen Effekte bedka¢69 Paulus und Lauritzen
2005).

Janssen Animal Health, der Hersteller des seiRQQR nicht mehr verkehrsfahi-
gen Praparates Narcanti Vehacht keine Angaben zur Anwendung in der Trach-
tigkeit.

Die Anwendung bei der graviden Stute bedarf eitrengen Indikationsstellung.

1.3.3. Morphin

Morphin reprasentiert das klassische Opioid. Esiistreinp-agonistisch wirken-

des Opioid-Analgetikum.

Sein Einsatz erfolgt sowohl gemeinsam mit Sedativa Zweck der Beruhigung
als auch als Epiduralanasthetikum. Es handeltwsictein Analgetikum mit mitt-
lerer Wirkdauer. Die Analgesie halt lange an undl ihadieser Verabreichung
kaum systemische Wirkungen. Morphin wird in der eroen Tiermedizin ver-
breitet eingesetzt, um schwere perioperative umdniéche Schmerzen zu behan-

deln.

Morphin ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufdetii Die Anwendung von

Morphin bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damicht erlaubt. Die Anwen-

dung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da es im &ielnnis der zur Behandlung
von Equiden wesentlichen Stoffe (Positivliste figuiglen) (VO EG Nr. 1950/

2006) aufgefuhrt ist. In diesem Falle ist die Andeng durch eine Eintragung im
Equidenpass zu dokumentieren und eine Wartezeitseoshs Monaten einzuhal-
ten. Derzeit sind in Deutschland keine Tierarznagghverfligbar, in denen Mor-
phin als wirksamer Bestandteil enthalten ist. leséim Fall besteht die Moglich-
keit, nach 8 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG irhéeFapienotstand ein Morphin
haltiges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umdmen, sofern dies nicht
durch andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 198i¢nsagt ist.
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Pascoe et al. (1981) (59) berichten von 26 Stuteter Spatgraviditat mit Uterus-
torsionen. Einige der Stuten erhielten als Anakgeti 0,3 - 0,5 mg/kg Morphin
I.v. verabreicht. Einige Feten und auch siebeneBtatarben, jedoch wurden diese
Ereignisse auf die Folgen der jeweiligen Torsiom micht auf den Einsatz von
Morphin zurlckgefihrt. Wilson (1994) (12) weist daf hin, lebensschwachen
Fohlen, deren Miutter mit Morphin behandelt wurdgaloxon zu verabreichen.

Sanner und Wood (1965) (70) fuhrten eine Studig@htigen Ratten durch. Sie
verabreichten den Rattenweibchen Morphin s.c. teltten fest, dass die mutter-
lichen Plasmaspiegel nach 30, 60 und 120 Minutegiganhalb Mal hoher waren
als die der Feten. Obwohl Morphin die Plazentamtke passiert, wurde bei ge-
burtshilflichen Anwendungen dieses Opiates keinenieng des Atemzentrums
der Feten (Welpen) beobachtet.

Die Pharmahersteller raten dazu, eine chronischeabime wahrend der gesam-
ten Schwangerschaft zu vermeiden, da dies zur Gawighund nach der Geburt
zu Entzugserscheinungen beim Neugeborenen fihren kar oder wéhrend der
Geburt gegeben, kann die Kontraktionsfahigkeit désrus gehemmt werden.
Beim Neugeborenen sind Atemdepressionen moglicleima Plazentagangigkeit
anzunehmen ist. Die Pharmaindustrie halt den Eingat Morphin in der Gravi-

ditat fir kontraindiziert.

Der Tierversuch erbrachte Hinweise auf embryotdederatogene Wirkungen.

Die Anwendung von Morphin bei der tragenden Stsité&antraindiziert.

1.4. Analeptika

Analeptika sind Substanzen, die in therapeutiséiengen verabreicht, erregend
auf das gesamte Nervensystem oder einzelne Fusktieohnitte, wie zum Bei-
spiel das Atemzentrum, wirken. In héheren Dosed sie giftig und krampfaus-

l6send. lhre therapeutische Wirkung ist sehr gering
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Doxapram

Als Indikation fur Doxapram werden die Neugeboresghyxie, sowie Atemde-
pression in tiefer Narkose bzw. bei Schlafmittedyungen, angegeben. Die letz-
teren Indikationen — Atemdepression bei Narkosenar#otische Vergiftungen —
lassen sich allerdings nur beim Fehlen einer Beaggsmdoglichkeit vertreten. Bei
Atemdepression durch partielle Morphinagonistes, alif Naloxon nicht anspre-

chen, ist Doxapram wirksam.

Doxapram ist in der Tabelle 1 der Verordnung (E@PB810 aufgefuhrt und damit
zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.

Wurde die Stute zur Geburt anasthesiert und leidet-ohlen infolgedessen unter
einer Asphyxie, so kann, um die durch das Medikamvenursachte Hemmung

des ZNS aufzuheben, das Fohlen mit Doxapram ihvateelt werden (71 Benson
und Thurmon 1990).

In der Produktinformation von Doxapranf2VAlbrecht sind keine Angaben zur

Anwendung in der Graviditat zu finden.

Aufgrund fehlender Erfahrungen und Berichte sdlitexapram bei der tragenden

Stute nur nach strenger Indikationsstellung geg&erden.

1.5. Antidepressiva

Hemmstoffe der Monoaminooxidase und tricyclischeidepressiva entfalten ei-

ne antidepressive Wirkung. Die tricyclischen Anpidessiva spielen hauptsach-
lich in der Psychiatrie eine grof3e Rolle. Antideysiea zeigen einen Antagonis-
mus gegen Katalepsie, Rigor, Hypothermie und Ptésis der Gruppe der tricyc-

lischen Antidepressiva ist Clomipramin vor einigkahren fur die Therapie beim
Hund eingefuhrt worden.

1.5.1. Clomipramin

Clomipramin ist chemisch ein Dibenzazepin und erangistoff aus der Gruppe
der tricyklischen Antidepressiva
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Clomipramin unterdriickt trennungsassoziierte Vedmsprobleme wie Tren-

nungsangst, Angstaggressionen und Angstphobieduw@en.

Clomipramin ist nicht in der Verordnung 37/2010 geffihrt. Die Anwendung

von Clomipramin bei Lebensmittel liefernden Tiersindamit nicht erlaubt.

Novartis weist darauf hin, dass Clomipramin diezBtda passiert. Der Produktin-
formation von Clomicalffi sind keine Angaben zur Anwendung in der Graviditat
zu entnehmen. Es wird jedoch darauf hingewiesess Haborstudien bei Mausen

und Ratten auf embryotoxische Effekte hingewiessreh.

Aufgrund fehlender Erfahrungen und Berichte salke Einsatz von Clomipramin

bei der tragenden Stute nur nach strenger Indikssiellung erfolgen.

1.5.2. Imipramin

Imipramin z&hlt chemisch zur Klasse der Dibenzaeepind ist ein Arzneistoff

aus der Gruppe der tricyklischen Antidepressiva.

Imipramin ist nicht in der Verordnung 37/2010 adfdet. Die Anwendung von
Imipramin bei Lebensmittel liefernden Tieren istrdanicht erlaubt. Die Anwen-
dung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da es irPdsitivliste fur Equiden (VO EG
Nr. 1950/2006) aufgefuhrt ist. In diesem Falledi&t Anwendung durch eine Ein-
tragung im Equidenpass zu dokumentieren und einged&it von sechs Monaten
einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine drmeimittel verfigbar, in de-
nen Imipramin als wirksamer Bestandteil enthalsnln diesem Fall besteht die
Mdglichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 31& im Therapienotstand ein
Imipramin haltiges humanmedizinisches Fertigarzitémumzuwidmen, sofern

dies nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. 1@ 1981) untersagt ist.

Wahrend der Schwangerschaft des Menschen wird eonRharmafirmen eine
strenge Indikationsstellung fir den Einsatz vonphamin insbesondere im ersten
Schwangerschaftsdrittel gefordert. Der Tierversedirachte keine Hinweise auf

fruchtschadigende Wirkungen.

Der Einsatz von Imipramin bei der tragenden Staté dur nach strenger Indika-

tionsstellung erfolgen.
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1.6. Antiepileptika

Von den gegen die humane Epilepsie eingesetzteiegleiptika ist in der Vete-
rinarmedizin eine Reihe von Préparaten nicht zwerdpie geeignet. Die zu kurze
Wirkungsdauer erlaubt es nicht, bei einer zumutbd@esierungshaufigkeit eine

gleich bleibende und ausreichende Plasmakonzemtestiaufrechtzuerhalten.

1.6.1. Carbamazepin
Carbamazepin zéhlt chemisch zur Klasse der Dibemnnae

Carbamazepin wird beim Menschen gegen generaéisiend fokale tonisch-
klonische Anfélle als Praparat der ersten Wahldoétiet. Die Aufrechterhaltung

therapeutischer Dosen ist beim Tier jedoch nichgliab.

Carbamazepin ist nicht in der Verordnung 37/201fgeftihrt. Die Anwendung
von Carbamazepin bei Lebensmittel liefernden Tiesedamit nicht erlaubt. Der-
zeit sind in Deutschland keine Tierarzneimittelfirgbar, in denen Carbamazepin
als wirksamer Bestandteil enthalten ist. Es begesldch die Moglichkeit, nach §
56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstaein Carbamazepin halti-
ges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwigmsefern dies nicht durch
andere Rechtsvorschriften (z. B. BtimG 1981) untgrsa.

Bei Bestehen oder Eintritt einer Schwangerschdftesm den ersten drei Mona-
ten, besonders zwischen dem 20. und 40. Tag, diigste anfallskontrollieren-
de Dosis eingesetzt werden, da Fehlbildungen nofgr Wahrscheinlichkeit
durch hohe Plasmakonzentrationen hervorgerufenemeiine Uberwachung der
Plasmaspiegel wird empfohlen. Sie sollten im umeherapeutischen Bereich (3
— 7 ug/ml) liegen. Eine Kombination mit weiteren Antikanisiva und anderen
Arzneimitteln sollte wahrend dieser Zeit moglicketmieden werden, da sich das
Risiko einer Fehlbildung bei einer Kombinationstpme mit anderen Antiepilep-
tika erhoht. Erfahrungen mit der Anwendung von @arbzepin im 1. Trimester
liegen fur Uber 500 Schwangerschaften vor. AuchGmibamazepin sind — wie
bei anderen Antikonvulsiva — Fehlbildungen unteiedliicher Art beschrieben.

Es treten vermehrt Kombinationen von Anomaliencfiee kraniofaziale Dys-



IV. Ergebnisse 60

morphien, Fingernagelhypoplasien, Entwicklungsvgertingen) auf. Aus ver-
schiedenen epidemiologischen Studien ergibt sichR&iko fir das Auftreten ei-
ner Spina bifida von ca. 1% (etwa 10-fach hohededNormalrate). Es ist bisher
ungeklart, inwieweit Carbamazepin fir diese Effelkeeantwortlich ist. Ein Bei-
trag der Grunderkrankung und/oder genetischer Fexktist nicht auszuschliel3en.
Wegen der enzyminduzierenden Wirkung von CarbamazZemn die Gabe von
Folsaure vor Beginn und wahrend der Schwangersairaitvoll sein. Auch die
Verabreichung von Vitamin Kin den letzten Wochen der Schwangerschaft an die
Mutter bzw. nach der Geburt an das Neugeborene &mgfohlen. Im Zusam-
menhang mit der Einnahme von Carbamazepin und and&ntiepileptika wur-
den einige Falle von Krampfen und/oder Atemdepoessirbrechen, Diarrhoe
und/oder verminderte Nahrungsaufnahme bei Neugeborberichtet, die Anzei-

chen eines Entzugssyndroms sein kénnen.
Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Der Einsatz von Carbamazepin erfordert eine strémdjgationsstellung.

1.6.2. Gabapentin

Gabapentin ist ein Arzneistoff aus der Gruppe detikbnvulsiva, der zur Be-

handlung der Epilepsie und neuropathischer Schmairgesetzt wird.

Gabapentin ist nicht in der Verordnung 37/2010 efifigrt. Die Anwendung von
Gabapentin bei Lebensmittel liefernden Tieren &hd nicht erlaubt. Derzeit
sind in Deutschland keine Tierarzneimittel verfuglimdenen Gabapentin als
wirksamer Bestandteil enthalten ist. Es bestehMtiglichkeit, nach § 56a Abs.
(2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstand einb@pentin haltiges human-
medizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmen, soféigs nicht durch andere
Rechtsvorschriften (z. B. BtmG1981) untersagt ist.

Davis et al. (2007) (13) berichten von einer haaiginden belgischen Kaltblutstu-
te, die mit 2,5 mg/kg Gabapentin behandelt wurde.&ute wurde kolikoperiert.

Anschlie3end zeigte sie erneut Schmerzen, wobédi macschiedenen Behand-
lungsversuchen Nervenschmerzen diagnostiziert vauude eine Behandlung mit

Gabapentin eingeleitet wurde. Die Stute erhieltaziast alle acht Stunden eine
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Applikation. Innerhalb von zwei Stunden nach Beliangsbeginn wurde die Stu-
te ruhiger. Sie erhielt vom nachsten Tag an uber f@age hinweg alle zwolf
Stunden Gabapentin. Da es der Stute deutlich bgssgerbekam sie es die néchs-
ten zwei Tage nur noch im Abstand von 24 StundexthNeiner Behandlung von
insgesamt sechs Tagen wurde sie gesund aus dék &titlassen. Sie fohlte ohne
Komplikationen. Das Fohlen wies keine Anomalien. ddr Einsatz von Gaba-
pentin bei dieser Stute war daher sicher und etfekis gab keine fruchtschadi-
gende Wirkung wahrend der kurzen Anwendungsdaudeinten Trachtigkeits-

monat.

Bei Maus, Ratte, Hund, Affe (72 Radulovic et al93pund Mensch Uberwindet
Gabapentin die Plazentarschranke. Beim Menscheagbatie Konzentration von

Gabapentin im Nabelschnurblut fast das Doppelt¥@mgleich zur Konzentration

im mutterlichen Plasma. Dies lasst einen aktivean$port vermuten (73 Ohman
et al. 2005). Die Unterschiede in der PlazentalienPferd und Mensch machen
es allerdings schwierig diese Ergebnisse auf dendBfietus zu Ubertragen. Eine
Humanstudie ergab, dass der Einsatz von Gabapestinend der Schwanger-
schaft keine schadigenden Auswirkungen fur MutideroFetus mit sich bringt

(74 Montouris 2003).

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Gabapentin kann unter strenger Indikationsstellogigder tragenden Stute ange-

wendet werden.

1.6.3. Phenobarbital

Phenobarbital ist ein 1912 eingefihrter Arzneistaf§ der Gruppe der Barbitura-
te. Es zeichnet sich durch eine von der hypnotisrfkotischen Wirkung deutlich

getrennte antikonvulsive Wirkung aus, die es etlaludngzeitbehandlungen ohne
wesentliche sedative Nebenwirkungen durchzufuHdess gilt besonders, da sich
gegen die sedative Wirkung bei Dauerbehandlungedicbime Toleranz einstellt.

Phenobarbital wirkt gegen generalisierte und fokahesch-klonische Anfalle.

Phenobarbital ist nicht in der Verordnung 37/201fgafihrt. Die Anwendung

von Phenobarbital bei Lebensmittel liefernden Tndast damit nicht erlaubt.
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Eine siebenjahrige Vollblutstute, die 336 Tage eéraywar, wurde mit Phenobar-
bital behandelt. Sie erhielt alle zwolf Stunden B§/kg des Arzneimittels. Drei

Tage spater gebar sie komplikationslos ein 43 kyveces Fohlen. Das Fohlen
war bis 45 Minuten nach der Geburt lethargisch lyyabthermisch, es hatte einen
schwachen Puls und eine niedrige Herzfrequenzeimnfolgenden 90 Minuten er-
holte sich allm&hlich seine Herzfrequenz und Kdwgraperatur und nach 108 Mi-
nuten waren alle Parameter im physiologischen Beré&ies konnte vielerlei Ur-

sachen haben, nicht auszuschlieBen ist der Grundldeimulation von Pheno-

barbital im Fetus. Es ist offensichtlich, dass Rffimmbital im Uterus zum Fohlen
gelangt ist (77 Wong et al. 2008). Phenobarbitan#ndet die Plazentarschran-
ke. In hoherer Dosierung kdnnen (reversible) Erdgumptome bei Neugebore-

nen nicht ausgeschlossen werden.

Eine 24-jahrige Mutter, die u.a. mit Phenobarhihandelt wurde, gebar ein Ba-
by mit multiplen Missbildungen. Aul3erdem wird vomex Mutter berichtet, die
ebenfalls in der Schwangerschaft u.a. Phenobas@tabreicht bekam (75 Hill et
al. 1973). Ihr Kind wurde mit einer Lippen-KiefemGmenspalte geboren. Auch
Meadow (1968) (76) berichtet von sechs Kindern #fnlichen Anomalien,
nachdem deren Mutter ebenfalls u.a. mit Phenolzrb&handelt wurden. Hor-
ning et al. (1973) (60) beschreiben, dass im Uan a&cht Neugeborenen Pheno-
barbital nachgewiesen werden konnte, nachdem déigter zuvor das Medika-
ment bekommen hatten. Phenobarbital geht, nachdenvidtter mit dem Arz-
neimittel behandelt wurde, vom miuitterlichen in detalen Kreislauf Uber. Der
Einsatz von Phenobarbital bei schwangeren Fradeaufgrund seiner maglichen

teratogenen Eigenschaft umstritten (78 Malone uidtén 1997).

In der Produktinformation von Lumirfal(Virbac) ist zu lesen, dass Studien mit
Labortieren gezeigt haben, dass Phenobarbital Aksngen auf das pranatale
Wachstum hat und insbesondere bleibende Verandemudgr neurologischen
und sexuellen Entwicklung verursacht. Da eine malerEpilepsie einen zusatz-
lichen Risikofaktor fir eine fotale Fehlentwicklum@rstellen kann, sollte eine
Tréachtigkeit bei epileptischen Hiindinnen mdglichetmieden werden. Im Falle
einer Trachtigkeit muss das Risiko, dass das Meud eine Zunahme von kon-
genitalen Fehlbildungen bewirken kdonnte, gegenideearmit einem Absetzen der
Behandlung wahrend der Trachtigkeit verbundenerk&isabgewogen werden.
Ein Therapieabbruch wird nicht empfohlen, jedocltesalie Dosierung so niedrig
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wie moglich gehalten werden. Wahrend der Trachtigked Laktation ist Pheno-

barbital nur auf der Basis einer Nutzen Risiko-Bewureg durch den verantwortli-

chen Tierarzt anzuwenden. Auch CP-Pharma (Pheii§leptacht darauf auf-

marksam, dass Phenobarbital die Plazentarschrdrgteviindet. In héherer Dosie-
rung kénnen (reversible) Entzugssymptome bei Neugeien nicht ausgeschlos-
sen werden. Untersuchungen an Labortieren erbradtit@wveise auf eine Wir-

kung von Phenobarbital auf das pranatale Wachsiwshesondere in Bezug auf
die sexuelle Entwicklung. Aul3erdem wurde ein Zusamimang zwischen neona-
taler Blutungsneigung und der Behandlung mit Pharimtal wéahrend der Trach-
tigkeit gefunden. Der Nutzen einer Behandlung (ileeys unter Umstéanden die
mit epileptischen Anfallen verbundenen mdglichesilk&n fur den Fetus (Hypo-
xie und Azidose). Aus diesem Grund wird die Beeundgyder antiepileptischen
Behandlung im Falle einer Trachtigkeit nicht empéoh) es sollte jedoch die
kleinstmdgliche Dosis zum Einsatz kommen. Die Anserg wahrend der Tréch-
tigkeit und Laktation darf nur nach sorgfaltigertkizn-Risiken-Abwagung durch

den verantwortlichen Tierarzt erfolgen.

Die Anwendung wahrend der Trachtigkeit der Stutenkaicht empfohlen wer-
den.

1.6.4. Primidon

Primidon ist ein krampflésender Arzneistoff aus @Gguppe der Antikonvulsiva,
der zur Dauerbehandlung bestimmter Formen von gEg#eeingesetzt wird. Pri-
midon ist ein Prodrug, das im Korper zumindestweite zu Phenobarbital

verstoffwechselt wird.

Primidon kann zur Krampfbehandlung bei Fohlen esete werden.

Primidon ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufdetf. Die Anwendung von
Primidon bei Lebensmittel liefernden Tieren ist danicht erlaubt. Die Anwen-
dung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da Primidoder Positivliste flir Equiden
(VO EG Nr. 1950/2006) aufgefuhrt ist. Eine Anwendust durch eine Eintra-
gung im Equidenpass zu dokumentieren und eine \&&tteon sechs Monaten

einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine drmeimittel verfigbar, in de-
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nen Primidon als wirksamer Bestandteil enthalténlmsdiesem Fall besteht die
Mdglichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 31& im Therapienotstand ein
Primidon haltiges humanmedizinisches Fertigarzrniggnumzuwidmen, sofern

dies nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. 1@ 1981) untersagt ist.

Eine 24-jahrige Mutter, die u.a. mit Primidon bethalh wurde, gebar ein Baby
mit multiplen Missbildungen. Generell weisen Kindem mit Primidon behan-

delten Muttern 6fter folgende Anomalien auf: Ingallrernien, vergrof3erte Fonta-
nellen, hypoplastische distale Phalangen, hypaptdst Nagel, einen breiten Kie-
ferkamm, kurzen Hals, sie wachsen nicht adaquatweiden eine verlangsamte
geistige Entwicklung auf (75 Hill et al. 1973). AuMeadow (1968) (76) berich-
tet von sechs Kindern mit &hnlichen Anomalien, @ch deren Mutter ebenfalls
u.a. mit Primidon behandelt wurden. Zur BehandldegEpilepsie sollte die Do-
sierung, besonders in der Frihgraviditat, so nigedie moglich gewahlt werden.
Eine Kombination mit anderen Antikonvulsiva soliteéglichst vermieden wer-

den. Im letzten Monat der Graviditat wird beim Memsn von der Pharmaindust-
rie die orale Vitamin-K-Prophylaxe empfohlen und eine parenterale Gabe von

Vitamin K; bei Neugeborenen zum Zeitpunkt der Entbindung.

Die Anwendung von Primidon in der Graviditat vedaeine strenge Indikations-
stellung (Parmaindustrie). Das Risiko einer Anomales Fetus ist gegen das Ri-

siko, das sich durch Nichtbehandlung ergibt, abzgena

Die Anwendung wahrend der Trachtigkeit der Stutenkaicht empfohlen wer-

den.

1.7. Guaifenesin

Guaifenesin gehort zur Arzneimittelgruppe der zdetr Muskelrelaxantien.
Durch eine Dampfung im Stammhirn und Rickenmarkilig¢ves eine Senkung

des Muskeltonus.

Guaifenesin wird zur Muskelerschlaffung beim Ableg®n Pferden vor der Nar-

kose eingesetzt.
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Guaifenesin ist nicht in der Verordnung 37/2010gaftiihrt. Die Anwendung von
Guaifenesin bei Lebensmittel liefernden Tierendamit nicht erlaubt. Die An-
wendung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da esemRbsitivliste (VO EG Nr.
1950/2006) aufgefuhrt ist. Bei Pferden, die zur|&dmtung bestimmt sind, ist
nach der letztmaligen Behandlung eine Wartezeit sewhs Monaten fur essbare
Gewebe und Milch einzuhalten. Fir die Arzneimitgdlandlung besteht eine Do-
kumentationspflicht im Equidenpass (Teil 1l B). iBBferden, die nicht zur
Schlachtung bestimmt sind, entfallen die AngabenV¥artezeit und die Eintra-
gung der Arzneimittelbehandlung im Equidenpassl(MleB) kann fakultativ er-

folgen.

In einer Studie wurden 105 Stuten, die wahrendGawiditat an Koliken litten,
untersucht (26 Santschi et al. 1991). War eine &jumer notig, so wurden die
Pferde mit Guaifenesin abgelegt. Einige der Stateortierten, was jedoch nicht
mit dem Einsatz von Guaifenesin in Zusammenhangagéb werden konnte. In
einer Studie von Santschi et al. (1991) (27) wurdirtiragende Stuten (17. bis
336. Trachtigkeitstag) kolikoperiert. Zur Narkos®eitung erhielten sie Guaife-
nesin. Einige Stuten abortierten, jedoch war diglikgption von Guaifenesin
nicht die Ursache. Boening und Leendertse (199B) ¢Audierten die Aufzeich-
nungen trachtiger Stuten, die innerhalb von drerelaan Kolik litten. Die Trage-
zeit der Stuten variierte von 21 bis 40 Tagen. \&ae Operation indiziert, so
wurde die Narkose mit Guaifenesin eingeleitet. Bigoren fanden heraus, dass
die Narkose keinen Grund fir einen Abort darstelltavis et al. (2007) (13) be-
richten von einem Fall, bei der eine 24-jahrigetBlakstute in der Spatgraviditat
kolikoperiert wurde. Die Narkose wurde mit 48 mgM&gaifenesin eingeleitet.
Die Stute brachte termingerecht und ohne Kompliketn ein gesundes Fohlen
zur Welt. Vier Stuten, die unter Dystokie littemhielten zum Ablegen vor der
Narkose Guaifenesin. Die Narkose wurde die erskeiMihuten mit einem Dauer-
tropf aufrechterhalten, der u.a. Guaifenesin etithtrei der Fohlen starben, je-
doch nicht aus Griinden, die auf den Einsatz vorifénesin zuriickzufihren wa-
ren. Lin et al. (1994) (32) beschreiben, dass @unasgin zwar die Plazentar-
schranke passiert, allerdings zu keiner Atemnanlfeohlen fuhrt. Eine Studie an
zwei hochtragenden Stuten von Hubbell et al. (19480) lieferte Uberzeugende
Beweise, dass Guaifenesin die Plazentarschrankeviiolet. Es zeigte sich, dass

das Plasma von Fohlen zum Zeitpunkt einer Secheldiche Guaifenesinkon-
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zentrationen aufweist. Das Blut der neugeborendreRovurde ein Mal funf Mi-
nuten nach der Geburt auf das Medikament hin wntatsFohlen von Stuten, die
Guaifenesin bekommen haben, zeigen eine geringgra&@thwache und reagieren
hervorragend auf stabilisierende MaRnahmen. Guesfaniberwindet die Plazen-
tarschranke und verursacht eine Schwéche der Fohlet wenn diese nur mi-
nimal ausfallt und nur kurzzeitig anhalt. Die Atngudes Fetus wird von Guaife-
nesin nicht negativ beeinflusst (67 LeBlanc 1991ip Autoren empfehlen das
Medikament zur Einleitung der Narkose zu verwendetarcella und Short
(1984) (3) raten dazu die trachtige Stute zur Nsekmit Hilfe von Guaifenesin
abzulegen. Auch Perkins und Frazer (1994) (10)utiestn den Einsatz von
Guaifenesin bei der tragenden Stute. Das zentrakk®lrelaxans geht in minima-
ler Konzentration in den fetalen Kreislauf Gber.bBiist seine Wirkung auf das
cardiovaskulare System relativ harmlos. Der Einsatz Medikamentes zeigt nur
eine minimale Wirkung auf den Fetus. Deshalb s@iteifenesin auf dem Narko-
seprotokoll der tragenden Stute nicht fehlen (159 1994).

Im Rahmen einer Dissertation gelang es Lukanc (19B2) nicht, Bewegungen

eines Rinderfetus auszuldsen, nachdem dessen MButtefenesin erhalten hatte.

Im Beipackzettel von Myolaxth(Vetoquinol) wird der Tierarzt dazu aufgefordert
das Medikament, aufgrund der Plazentagéangigkeit,beu strenger Indikations-

stellung zu verwenden.

Die Anwendung wahrend der Trachtigkeit darf nurimatrenger Indikationsstel-

lung erfolgen.

2. Medikamente, die das vegetative Nervensystem bedudsen

Das autonome Nervensystem regelt den Ablauf deztaéigen Organe. Das peri-
phere vegetative Nervensystem besteht aus Paragykysaund Sympathikus.
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2.1. Medikamente, die das parasympathische Nervensystem beeinflussen

2.1.1. Obidoxim
Obidoxim ist ein Reaktivator der Acetylcholinesterase.
Obidoxim kann bei Vergiftungen mit Organophosphaten eingesetzt werden.

Obidoxim ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufgefihrt. Die Anwendung von
Obidoxim bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damit nicht erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfugbar, in denen Obidoxim als wirksa-
mer Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall besteht die Méglichkeit, nach 8§ 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstand ein Obidoxim haltiges hu-
manmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmen, sofern dies nicht durch andere

Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Ausreichende Erfahrungen Uber die Anwendung von Obidoxim in der Graviditéat
liegen bisher nicht vor. In einem Fall, bei dem Obidoxim an eine Schwangere im
5. Monat verabreicht wurde, war die Anwendung mit keinen nachteiligen Folgen

fur Mutter und Kind verbunden.
Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwendung in der Graviditat.

Obidoxim sollte aufgrund fehlender Erfahrung nur nach strenger Indikationsstel-

lung eingesetzt werden.

2.1.2. Parasympatholytika

Parasympatholytika wirken dem Parasympathikus entgegen. Die therapeutische
Anwendung der Parasympatholytika wird durch eine mangelnde Organselektivitat
erschwert. So fordert Atropin, als Medikament zur Therapie einer chronisch-
obstruktiven Bronchitis, nicht nur die Bronchodilatation, sondern sorgt auch ftr
eine erhohte Herzfrequenz, eine Weitstellung der Pupillen und eine Erschlaffung

der glatten Muskulatur.

2.1.2.1. Atropin

Atropin ist der Prototyp der Parasympatholytika. Es handelt sich um ein pflanzli-

ches Alkaloid, das in zahlreichen Nachtschattengewachsen vorkommt. Am be-
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kanntesten unter ihnen ist die Tollkirsohieopa belladonna.

Die wichtigsten Indikationen sind die Narkosepramedikation (Reduzierung der
Bronchialsekretion bei Inhalationsnarkosen) sowie die Behandlung von Vergif-
tungen mit Parasympathomimetika. Weitere Einsatzgebiete sind bradycarde Herz-
rhythmusstorungen, Erkrankungen des Magen-Darm-Traktes (spastische Gastritis
oder Enteritis, Hyperaciditat, Ulcus ventriculi, Pylorusspasmen oder Cardiaspas-
mus, Dysenterien), Spasmen der Gallen- und Harnwege, vagal bedingte Spasmen

der Bronchialmuskulatur und die Mydriasis in der Augendiagnostik und -therapie.

Atropin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (EU) 37/2010 genannt. Damit ist die

Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierarten erlaubt.

Marcella und Short (1984) (3) empfehlen bei der tragenden Stute Atropin zur
Pramedikation vor einer Inhalationsnarkose und vor der Ketamin-Einleitung zu
verwenden. Nach Operationen, bei denen Tubocurarin eingesetzt wurde, wird
Atropin (10 mg i.v.) gegeben, um dessen Wirkung aufzuheben (4 Silver 1980).
Akpokodje et al. (1986) (7) berichten, dass eine 7jahrige Polo Stute nach einer
Operation Zwillinge abor-tierte. Sie erhielt eine Pramedikation mit Atropin. Die
Autoren sehen als Grund fur den Abort das eingesetzte Chloralhydrat an. Barnes
et al. (1978) (5) verwende-ten Atropin (10 mg i.v.) postoperativ bei 12 Ponystuten,
welche 270 bis 320 Tage tragend waren. Einige der Stuten abortierten, was jedoch
aufgrund einer Kathete-risierung der Fohlen in uteri erfolgte. Aul3erdem wurde
Atropin ophthalmologisch bei einer 13jahrigen Fallabella-Stute angewandt, die
zehn Monate tragend war. Sowohl Stute als auch Fohlen waren nach der
Geburt wohlauf (6 Scarratt et al. 1991). Bei einer weiteren Studie wurden 21
Ponystuten operiert, welche zwischen 225 und 320 Tage tragend waren. Am
Ende der Operation erhielten sie 5 mg Atropin um die spontane Atmung
anzuregen. Achtzehn Stuten abortierten, jedoch werden auch diese Falle nicht dem
Atropin zugerechnet. Es wurden an den unge-borenen Fohlen Gonadektomien

durchgefuhrt (8 Comline et al. 1975).
Gosselin et al. (1955) (90) fanden folgende Gewebeverteilung von Atropin bei

Mausen: die hochste Konzentration wies die Gallenblase auf, gefolgt von Harn-
blase, Nieren, Leber, Nebennieren, und die geringste Konzentration wurde im

zentralen Nervensystem gemessen.
Atropin Uberwindet die Plazenta und verursacht im menschlichen Fetus eine cho-

linergische Blockade (2 Schifferli und Caldeyro-Barcia 1973). Die fetale Herzfre-
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quenz nimmt dadurch geringgradig ab. Diese Bradlyeastellt an sich keine Ge-
fahr fur den Fetus dar; wenn er jedoch ohnehinrgest ist, kann er auf die Bra-
dycardie nicht mit einer Tachycardie reagieren. @mg Minuten nachdem der
Mutter intravends Atropin injiziert wurde, betrugedAtropin-Konzentration im

Blut der Feten etwa die Halfte der mutterlichen Kemtration (89 Kivalo und

Saarikoski 1970). Die hochsten Konzentrationen wemnrah Plazenta und Leber
gefunden.

Die Pharmaindustrie fordert beim Einsatz von Atropei der schwangeren Frau
eine strenge Indikationsstellung im dritten Trimersowie unter der Geburt, da
im letzten Schwangerschaftsdrittel und bei der GeBradykardien und Tachy-
kardien beim Feten und Neugeborenen moglich sinfBefdem besteht die Ge-
fahr der Beeintrachtigung des autonomen Nervensgstaeim Fetus und somit
der Beeinflussung der Anpassungsfahigkeit des Nmargeaen nach der Geburt.
Atropinsulfat ist plazentagangig. Die umfangreidirevendung am Menschen hat

keinen Verdacht auf eine embryotoxische/terato§®imkung ergeben.

Auch der Tierversuch erbrachte keine Hinweise anbrgotoxische/teratogene
Wirkungen. Albrecht, der Hersteller des seit 1.020icht mehr verkehrsfahigen

Praparates Floracidmacht keine Angaben zur Anwendung in der Graaidit

Bei keinem der genannten Berichte wurde spezieh mkeem Trachtigkeitsausgang
beziglich der Atropinanwendung geschaut. Es wumlen Teil Aborte gesehen,

die allerdings nie auf die Gabe von Atropin zuriudkihren waren.

Atropin sollte bei der tragenden Stute nur nacengfer Indikationsstellung ange-
wendet werden. Es wurden zwar bei diversen Stukiéme nachteiligen Effekte
beobachtet, allerdings ist aus der Humanmediziratmets dass Atropin die Pla-

zenta passiert und so zu fetaler Bradycardie odehyicardie fihren kann.

2.1.2.2. Ipratropium

Ipratropium ist eine quartdre Ammoniumverbindung em Derivat des Atropins

mit anticholinergischer Wirkung.

Ipratropium kann zur Bronchodilatation verwendetaes. Es ist in manchen Fal-

len wirksamer als beta-Agonisten.
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Ipratropium ist nicht in der Verordnung 37/2010gaftihrt. Die Anwendung von
Ipratropium bei Lebensmittel liefernden Tieren dstmit nicht erlaubt. Die An-
wendung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da Ippatra im Verzeichnis, der zur
Behandlung von Equiden wesentlichen Stoffe (Pdstey fir Equiden) (VO EG
Nr. 1950/2006) aufgefuhrt ist. In diesem Falledig Anwendung durch eine Ein-
tragung im Equidenpass zu dokumentieren und einged&it von sechs Monaten
einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine araneimittel verfigbar, in de-
nen Ipratropium als wirksamer Bestandteil enthaiseénn diesem Fall besteht die
Moglichkeit, nach § 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 316 im Therapienotstand ein
Ipratropium haltiges humanmedizinisches Fertigamitgel umzuwidmen, sofern

dies nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. 1@ 1981) untersagt ist.

Der Tierversuch erbrachte keine Hinweise auf entowische/teratogene Wir-

kungen.

Beim Menschen wird die Plazentaschranke von Ippairo tberschritten. Beim

Fetus kdnnen infolgedessen sympathomimetische tefakftreten.

Die Pharmaindustrie fordert fir die Anwendung v@matropium wé&hrend der
Graviditat eine strenge Indikationsstellung, insimelere wahrend der ersten Mo-
nate und kurz vor der Geburt. Ein kurzzeitiger wdteanmender Effekt von

Ipratropium ist nicht auszuschlief3en.

Die Anwendung wahrend der Trachtigkeit darf nurmatrenger Indikationsstel-

lung erfolgen.

2.1.3. Dantrolen

Dantrolen ist ein peripheres Muskelrelaxans. Estfiifittels direkter Einwirkung
zur Erschlaffung der Skelettmuskulatur durch diehWederung der Calciumaus-
schittung aus dem sarcoplasmatischen Reticulumynecdie Kopplung von Er-

regung und Kontraktion unterbunden wird.

Dantrolen hat sich zur Behandlung wiederkehrendemEn der Rhabdomyolyse

und der malignen Hyperthermie wéhrend der Narktsai#zlich erwiesen.
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Dantrolen ist nicht in der Verordnung 37/2010 atiipet. Die Anwendung von
Dantrolen bei Lebensmittel liefernden Tieren istndanicht erlaubt. Die Anwen-
dung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da es im &elnnis, der zur Behandlung
von Equiden wesentlichen Stoffe (Positivliste figuilen) (VO EG Nr. 1950/
2006) aufgefuhrt ist. In diesem Falle ist die Angeng durch eine Eintragung im
Equidenpass zu dokumentieren und eine Wartezeitseoshs Monaten einzuhal-
ten. Derzeit sind in Deutschland keine Tierarzngghiverfigbar, in denen
Dantrolen als wirksamer Bestandteil enthaltenimstliesem Fall besteht die M6g-
lichkeit, nach 8 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AM@ Therapienotstand ein
Dantrolen haltiges humanmedizinisches Fertigarzitiglhnumzuwidmen, sofern

dies nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. 8@ 1981) untersagt ist.
Der Tierversuch erbrachte Hinweise auf embryotde#eratogene Wirkungen.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Dantrolen gilt in der Graviditat als kontraindizier

2.1.4. Parasympathomimetika

Parasympathomimetika ahmen in ihrer Wirkung deragampathikus nach. Da-
bei wird Acetylcholin als Botenstoff eingesetzt. Manterscheidet zwischen di-
rekten und indirekten Parasympathomimetika. Parpaginomimetische Wirkun-
gen dieser Stoffe sind unter anderem eine Verendan@upillen, eine Stimulati-

on des Speichelflusses sowie therapeutische EffeditBarm- und Blasenatonie.

2.1.4.1. Bethanechol

Bethanechol zahlt zu den direkt wirkenden Parasyngpaimetika. Es ist ein

muscarinisch-cholinergischer Agonist, der durchmBtation der Acetylcholin-

erhdht nachweislich die Haufigkeit der Entleerung Wagen und Caecum.

Bethanechol hat sich bei der Behandlung des pasttiypen Darmverschlusses als

natzlich erwiesen. Aul3erdem dient es der Behandtlerggastroduodenalen Ver-
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engungen beim Fohlen und der wiederkehrenden \fdtsig des kleinen Kolons

beim adulten Pferd.

Bethanechol ist nicht in der Verordnung 37/201@atithrt. Die Anwendung von
Bethanechol bei Lebensmittel liefernden Tierendenit nicht erlaubt. Die An-

wendung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da es @rz&ichnis, der zur Behand-
lung von Equiden wesentlichen Stoffe (Positivlisie Equiden) (VO EG Nr.

1950/2006) aufgefiihrt ist. In diesem Falle ist Arevendung durch eine Eintra-
gung im Equidenpass zu dokumentieren und eine \&&tteon sechs Monaten
einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine drmeimittel verfigbar, in de-
nen Bethanechol als wirksamer Bestandteil enthaierin diesem Fall besteht
die Mdglichkeit, nach § 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. RrAMG im Therapienotstand
ein Bethanechol haltiges humanmedizinisches Ferngamittel umzuwidmen,

sofern dies nicht durch andere RechtsvorschriteB.(BtmG 1981) untersagt ist.

Der Tierversuch erbrachte Hinweise auf embryotdegeratogene Wirkungen.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Aufgrund der Embryotoxizitat ist Bethanechol ber deaviden Stute als kontra-

indiziert anzusehen.

2.1.4.2. Pilocarpin

Pilocarpin ist, ebenso wie Bethanechol, ein direlRarasympathomimetikum. Es

ist ein enteral resorbierbares Alkaloid, das selekif Muskarinrezeptoren wirkt.

Pilocarpin wird lokal angewendet. Es wird zur Glaobehandlung in den Bin-
dehautsack eingetraufelt, was nach 15 Minuten aereévliosis fur 12 - 24 Stun-
den fuhrt.

Pilocarpin ist nicht in der Verordnung 37/2010 aifdnrt. Die Anwendung von
Pilocarpin bei Lebensmittel liefernden Tieren iant nicht erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbardenen Pilocarpin als wirksa-
mer Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestiee Moglichkeit, nach 8§ 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstand ilocarpin haltiges hu-
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manmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmenesotlies nicht durch andere

Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Ausreichende experimentelle Studien zum EinsatzRitocarpin in der Gravidi-

tat liegen nicht vor.
Pilocarpin hat bei Ratten- und Hihnerembryonertdgeme Effekte gezeigt.
Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Da bei topischer Anwendung eine systemische Vedilght gegeben ist, ist die

Anwendung in der Graviditat kontraindiziert.

2.1.4.3. Neostigmin

Neostigmin ist ein indirektes Parasympathomimetikund hemmt das Enzym
Acetylcholinesterase. Damit ist eine Erhéhung denzéntration von Acetylcho-
lin in den Synapsen verbunden. Dies fuhrt zu eif@ruszunahme des Parasym-

pathikus.

Neostigmin wird zur Forderung der Peristaltik beardatonie angewendet. Es
eignet sich auch besonders als Antidot bei Venggfeun mit peripheren Muskelre-

laxantien.

Neostigmin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (B37)2010 aufgefiihrt. Es ist
damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndenr@ieerlaubt.

Silver (1980) (66) empfiehlt bei der trachtigen t8tuie Anwendung von Ne-
ostigmin nach Operationen am Abdomen. Comline .f18I75) (8) injizierte Po-
nystuten, die 200 bis 320 Tage tragend waren, Ngost. Einige Stuten abortier-
ten, was jedoch nicht im Zusammenhang mit der Aggibbn von Neostigmin
stand. In einer Studie von Barnes et al. (1978Wiaden zwolf hochtragende Po-
nystuten operiert. Sie erhielten postoperativ Ngosh. Einige der Feten starben,

was jedoch unabhangig von der Neostigmin-Behandivarg

Im Rahmen einer humanen Atropin-Studie wurde 13emtden Mittern nach ei-
ner Atropin-Applikation 0,5 bis 1,0 mg Neostigmin.iinjiziert. Das Neostigmin
antagonisierte rasch die Wirkung des Atropins i Mutter; es regulierte die
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Herzfrequenz, die Trockenheit der Mundschleimhandt die dilatierten Pupillen.
Beim Fetus konnte keine Beeinflussung der Herziagubeobachtet werden, was
maoglicherweise auf die langsame Passage des Widstober die Plazenta zu-
rackzufiihren ist. Aul3erdem wurde, um die Plazeakaieske zu umgehen, einem
menschlichen anencephalen Fetus zum Geburtstermastigmin direkt in das
Peritoneum injiziert. Eine Dosis von 200 pg Neasiig konnte dabei die Erho-
hung der Herzfrequenz, die durch zuvor applizieA&spin hervorgerufen wur-
de, antagonisieren (2 Schifferli und Caldeyro-Ban973).

Im Beipackzettel von Konstigmin(Vetoquinol) wird davon abgeraten, das Medi-
kament in der Hochtrachtigkeit anzuwenden.

Die Anwendung wahrend der Tréchtigkeit darf nurmatrenger Indikationsstel-

lung erfolgen.

2.2. Medikamente, die das sympathische Nervensystdraeinflussen
2.2.1. Sympathomimetika

Sympathomimetika bewirken eine Erhdhung des Blukka und der Herzfre-
quenz, eine Erweiterung der Atemwege, eine allgeenkeeistungssteigerung und
einen erhoéhten Energieverbrauch. Euphorie und lderemung des Hungerzent-
rums im Zwischenhirn, und somit eine Verminderumg dppetits sind weitere

Folgen.

2.2.1.1. Adrenalin

Adrenalin ist ein direktes Sympathomimetikum unthlziu den natiirlichen U-
bertragerstoffen. Es ist ein Hormon, das im Nebsremmark gebildet und in
Stresssituationen ins Blut ausgeschuttet wird. tesshormon vermittelt Adre-
nalin eine Steigerung der Herzfrequenz, einen Agsiies Blutdrucks, Bronchodi-
latation, eine schnelle Bereitstellung von Eneggerven durch Lipolyse sowie
die Freisetzung und Biosynthese von Glucose. Egamtert die Durchblutung

und hemmt die Magen-Darm-Tatigkeit.
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Adrenalin kommt aufgrund seiner vasokonstriktoresthWirkung bei der Infiltra-

tions- und Leitungsanésthesie und der diagnostis¢hektion bei Lahmheiten

zur Anwendung. Es verzdgert die lokale Resorpties dokalanasthetikums; au-
Berdem bewirkt es eine lokale Blutstillung bei dldehlichen Haut- und Schleim-
hautblutungen. AufRerdem ist es Mittel der ersterhMbai der Behandlung des
anaphylaktischen Schocks.

Adrenalin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (E37y2010 genannt und damit

zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.

In der Humanmedizin wird empfohlen, Adrenalin irr d&chwangerschaft mog-
lichst gering zu dosieren. Eine intravasale Inmktist zu vermeiden, da syste-
misch resorbiertes Adrenalin durchaus zu einer Kiktion der Uterusgefalle
fuhren kann (Zahnarztliche Behandlung in der Sclygeschaft, Wissenschattli-
che Stellungnahme).

Aufgrund der Plazentagéngigkeit von Isofaivird in der Produktinformation
von Selectavet eine strenge IndikationsstellungBsiandlungen der trachtigen
Stute gefordert.

Die Anwendung wahrend der Tréachtigkeit darf nurimatrenger Indikationsstel-
lung erfolgen.

2.2.1.2. Noradrenalin

Noradrenalin gehort ebenso wie Adrenalin zu deekdiwirksamen Sympatho-
mimetika. Es ist ein Neurotransmitter und ein Honmdas vom Korper im Ne-
bennierenmark und in der Formatio reticularis peoeit wird. Noradrenalin wirkt
auf alpha-Rezeptoren und verengt die Arteriolendwvoh sich der Blutdruck er-
hoht und der zentrale Blutkreislauf aufrechterhmalbdeibt. Bei Fohlen ist No-
radrenalin meist das einzige Katecholamin, daslgpptonie wirksam ist.

Noradrenalin wird, wie auch Adrenalin, als Spergdizusatz zu Lokalanastheti-
ka eingesetzt. AulRerdem wird es als Infusion zuraBelung von Herz-Kreislauf-
Versagen bei Fohlen eingesetzt.
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Noradrenalin ist nicht in der Verordnung 37/201Ggatiihrt. Die Anwendung

von Noradrenalin bei Lebensmittel liefernden Tiergndamit nicht erlaubt. Die
Anwendung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da ed/@rzeichnis, der zur Be-
handlung von Equiden wesentlichen Stoffe (Posgielifir Equiden) (VO EG Nr.

1950/2006) aufgefihrt ist. In diesem Falle ist Arevendung durch eine Eintra-
gung im Equidenpass zu dokumentieren und eine \&&tteon sechs Monaten
einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine araneimittel verfigbar, in de-
nen Noradrenalin als wirksamer Bestandteil enthaké In diesem Fall besteht
die Moglichkeit, nach § 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. RrAMG im Therapienotstand
ein Noradrenalin haltiges humanmedizinisches Fazigeimittel umzuwidmen,

sofern dies nicht durch andere RechtsvorschriteB (BtmG 1981) untersagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Aufgrund fehlender Erfahrungen sollte Noradrenalur nach strenger Indikati-
onsstellung bei der Stute angewendet werden.

2.2.1.3. Etilefrin

Bei Etilefrin handelt es sich um ein direktes Sythpanimetikum, das vor allem

auf die alpha-Rezeptoren und auch in erheblichef@eMeeta-mimetisch wirkt.

Etilefrin findet hauptsachlich in der Humanmedizdmwendung. Es wird bei
Kreislaufstbérungen eingesetzt, die mit Hypotoniehv@ndel, unerklarbarer M-
digkeit, Schwache, Flimmern und Schwarzwerden e Augen einhergehen.
Auch in der Veterindrmedizin kann es bei hypotokegislaufdysregulationen
mit verminderter sympathischer Gegenregulationesetyt werden.

Etilefrin ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufigiert. Die Anwendung von Eti-

lefrin bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damitht erlaubt. Derzeit sind in

Deutschland keine Tierarzneimittel verfugbar, imele Etilefrin als wirksamer

Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall besténtMbglichkeit, nach § 56a Abs.

(2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstand einlditin haltiges humanmedi-

zinisches Fertigarzneimittel umzuwidmen, soferrsdight durch andere Rechts-
vorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.
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Der Tierversuch erbrachte Hinweise auf teratogem&wig bei hohen Dosen.

Paulus und Lauritzen (2005) (69) sehen den EinsatzEtilefrin in der Frihgra-

viditat der Frau als akzeptabel an. Sie verweisdongh darauf, den Kreislauf der
Patientin in der Schwangerschaft zu optimiererddnRoten Liste ist Etilefrin im

ersten Schwangerschaftsdrittel als kontraindizaefgefuhrt. AnschlieRend wird
fur den Einsatz eine strenge Indikationsstellungeaaten.

Boehringer Ingelheim Vetmedica, der Hersteller sigis 1.7.2003 nicht mehr ver-
kehrsfahigen Medikaments Effoftjlmacht keine Angaben zur Anwendung des
Medikamentes in der Graviditat.

Der Einsatz von Etilefrin bei der graviden Stutekisntraindiziert.

2.2.1.4. Norfenefrin
Norfenefrin ist ein alpha-selektives, direktes Sgthpmimetikum.
Es kann bei Kreislaufinsuffizienz und Hypotonie ewgndet werden.

Norfenefrin ist nicht in der Verordnung 37/2010 gefiihrt. Die Anwendung von
Norfenefrin bei Lebensmittel liefernden Tieren damit nicht erlaubt. Derzeit
sind in Deutschland keine Tierarzneimittel verfugha denen Norfenefrin als
wirksamer Bestandteil enthalten ist. In diesem BaBiteht die Mdglichkeit, nach
§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienatgl ein Norfenefrin halti-
ges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwrdmsefern dies nicht durch
andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untgrisd.

Hohmann und Kunzel (1989) (94) fanden heraus, dassEinsatz von Norfe-
nefrin in hohen Dosen bei Meerschweinchen zu elfiaschrankung der ute-

roplazentaren Perfusion fihrt.

Beim Menschen wurden im therapeutischen Dosisleredine teratogenen Ef-
fekte beobachtet.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Der Einsatz von Norfenefrin bei der graviden Stldef nur nach strenger Indika-
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tionsstellung erfolgen.

2.2.1.5. Phenylephrin

Phenylephrin gehért zu den direkt wirkenden Sympaiimetika. Es wirkt als

Agonist am alpha-Rezeptor.

Phenylephrin wird hauptséchlich als lokaler Vasdtoktor verwendet, z. B. zur
Behandlung von Nasenddemen. In Augentropfen wiskale Mydriatikum und
wird zur Behandlung von Glaukom und Epiphora vemetn Auch bei der Be-

handlung einer Milzeinklemmung kommt es zum Einsatz

Phenylephrin ist nicht in der Verordnung 37/2010getiihrt. Die Anwendung
von Phenylephrin bei Lebensmittel liefernden Tielgndamit nicht erlaubt. Die
Anwendung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da Pleehyin in der Positivliste
(VO EG Nr. 1950/2006) aufgefuhrt ist. Eine Anwendust durch eine Eintra-
gung im Equidenpass zu dokumentieren und eine \&&tteon sechs Monaten
einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine drmeimittel verfigbar, in de-
nen Phenylephrin als wirksamer Bestandteil enthake In diesem Fall besteht
die Mdglichkeit, nach § 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. RrAMG im Therapienotstand
ein Phenylephrin haltiges humanmedizinisches Fadigeimittel umzuwidmen,

sofern dies nicht durch andere RechtsvorschriteB.(BtmG 1981) untersagt ist.

Epidemiologische Daten geben keinen Hinweis aufliciig unerwiinschte Ne-
benwirkungen auf die Schwangerschaft oder die GHsihdes Feten. Prospekiti-
ve Daten zur Uberdosierung wahrend der Schwangaftsotigten keinen Anstieg
des Risikos von Fehlbildungen. Reproduktionsstudiegaben keinen Hinweis
auf das Auftreten von Fehlbildungen oder Fetott&iziNach systemischer Re-
sorption von Phenylephrin kann jedoch, vor allemhidineren Dosierungsbereich,
die fetale Sauerstoffversorgung vermindert werdesgurch nach klinischen Be-

funden teratogene Effekte nicht auszuschliel3en sind

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Die Anwendung von Phenylephrin, v.a. in der Embajphase, bedarf einer

strengen Indikationsstellung.
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2.2.1.6. Romifidin

Romifidin ist ein zentral wirkendes, selektives ridgSympathomimetikum mit

analgetisch-sedativem Effekt.

Es wird zum Ruhigstellen von Pferden verwendet,hamspielsweise Réntgenun-
tersuchungen oder Behandlungen und Manipulatiomedopf- und Halsbereich,
sowie im Rumpf- und Gliedmaf3enbereich durchzufihi&mem wird es zur

Pramedikation vor Injektions- oder Inhalationsnao angewendet.

Romifidin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (E®J/2010 genannt und damit

zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.
Boehringer Ingelheim rat dazu, Sedfeicht bei tragenden Stuten anzuwenden.

Aufgrund fehlender Erfahrungen muss vor der Anwerigduon Romifidin in der

Tréachtigkeit eine strenge Indikationsstellung eyéoi.

2.2.1.7. Isoxsuprin

Isoxsuprin zahlt zu den direkten Sympathomimetikt salektiver Wirkung auf

die beta-Rezeptoren.
Isoxsuprin wird als Tokolytikum eingesetzt.

Isoxsuprin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (BJ)2010 genannt und damit
zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieramgelaubt. GemalR der Richtli-
nie 96/22/EG des Rates (ABI. L 125 vom 23.5.1998),Sst Isoxsuprin nur fur
therapeutische Zwecke zugelassen, in Deutschlandunurokolyse. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfugbardemen Isoxsuprin als wirksa-
mer Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestiee Moglichkeit, nach 8§ 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstand &oxsuprin haltiges hu-
manmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmenesotlies nicht durch andere

Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Vandeplassche (1987) (91) berichtet, dass er 3tersawischen dem 8. und 11.
Trachtigkeitsmonat mit 200 mg Isoxsuprin i.m. betelhhat. Die Stuten litten

unter Retroflexio uteri. Die damit verbundenen Kahzeichen verschwanden
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daraufhin innerhalb von 15 Minuten und der Utenssldaffte. Die Fohlen konn-
ten, da sie aus dem Becken wieder in die Bauchhdihdécksanken, per Rektum
in die richtige Lage zurtickgebracht werden. Ansdbdind fohlten alle Stuten
komplikationslos. Oft reichte fur diesen Erfolg biés die erste Applikation von
Isoxsuprin. In anderen Fallen musste die Behandhimgu sechs Mal wiederholt
werden. Auf diese Weise kann in Fallen von Uterpsitpnie die Gefahr eines
Abortes oder einer Frihgeburt wesentlich verringatden. Vandeplassche et al.
(1976) (92) berichten von einer hochtragenden Stwe der eine Laparatomie
durchgefuhrt wurde. Sie erhielt in Abstanden vochseStunden dreimal 200 mg
Isoxsuprin. Als sie drei Tage post operationembstarar ihre Cervix, aufgrund
der Isoxsuprin-Gabe fest verschlossen. Vandeplassetpfiehlt den prophylakti-
schen Einsatz von Isoxsuprin Uber 24 Stunden hinwegdie Gefahr eines Abor-
tes, nach erfolgter Korrektur einer Torsio uteu,minimieren. Nach Bostedts Er-
fahrungen (1988) (57) bringt das Ausschalten vorh&ebeim Pferd mit Isox-
suprin nur unzureichende Resultate. Um bei einebrigatomie die Uteruskon-
traktionen auszuschalten, empfehlen Vandeplassché €971) (80) der Stute

100 bis 200 mg Isoxsuprin zu injizieren.

Laut Pharmaindustrie ist der Einsatz von Isoxsuprider Spatgraviditat, gerade
nach Uterustorsionen oder ahnlichen Geschehenyateny um die Gefahr eines
Abortes zu verringern. Die beiden Medikamente, ufeglaxan® (WdT) und
Duphaspasmih(Fort Dodge Veterinar), sind nicht mehr verkehnija

Isoxsuprin ist bei der trachtigen Stute frei einbat.

2.2.2. Sympatholytika

Sympatholytika (synonym Adrenolytika) sind Substmzdie durch Blockade
von Adrenorezeptoren die Erregungstibertragung eonsgmpathischen Nerven-

endigungen auf die sympathischen Effektorzellenrhem



IV. Ergebnisse 81

2.2.2.1. Phenoxybenzamin
Das alpha-Sympatholytikum wirkt peripher vasodiiatizch.

Phenoxybenzamin wird in der Pferdemedizin bei dekischer Diarrhoe, adyna-

mischem lleus, neurogener Blasendysfunktion undéthgf eingesetzt.

Phenoxybenzamin ist nicht in der Verordnung 37/28afyefuhrt. Die Anwen-
dung von Phenoxybenzamin bei Lebensmittel liefemntieren ist damit nicht er-
laubt. Derzeit sind in Deutschland keine Tieraramttel verfligbar, in denen Phe-
noxybenzamin als wirksamer Bestandteil enthaltennsdiesem Fall besteht die
Moglichkeit, nach § 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 316 im Therapienotstand ein
Phenoxybenzamin haltiges humanmedizinisches Feztiganittel umzuwidmen,

sofern dies nicht durch andere RechtsvorschriteB (BtmG 1981) untersagt ist.

Beim Menschen besteht bei Anwendung von Phenoxgmeimzim zweiten und

dritten Schwangerschaftsdrittel ein fetotoxischeska.

Der Einsatz von Phenoxybenzamin in der Gravidstétontraindiziert.

2.2.2.2. Propranolol

Propranolol ist der Prototyp der beta-Sympatho#tiks bindet mit grol3er Selek-
tivitat an beta-Adrenozeptoren und blockiert soWiiekung von Sympathomime-
tika.

Propranolol ist ein Antihypertonie-Mittel, das vemdet wird, weil es aul3erdem
Herzrhythmusstorungen entgegenwirkt. Es wird meisteinmal angewandt, um
den normalen Rhythmus wiederherzustellen; nurseftess die Behandlung wie-

derholt werden.

Propranolol ist nicht in der Verordnung 37/2010gadiihrt. Die Anwendung von
Propranolol bei Lebensmittel liefernden Tierendamit nicht erlaubt. Die An-
wendung bei Schlachtequiden ist erlaubt, da es @rz&ichnis, der zur Behand-
lung von Equiden wesentlichen Stoffe (Positivlistie Equiden) (VO EG Nr.
1950/2006) aufgefihrt ist. In diesem Falle ist Arevendung durch eine Eintra-
gung im Equidenpass zu dokumentieren und eine \&&tteon sechs Monaten

einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine arameimittel verfigbar, in de-
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nen Propranolol als wirksamer Bestandteil enthakerin diesem Fall besteht die
Mdglichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 31& im Therapienotstand ein
Propranolol haltiges humanmedizinisches Fertiganzittel umzuwidmen, sofern

dies nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. 1@ 1981) untersagt ist.

In Tierversuchen mit Ratten und Mausen zeigte selbst bei hoher Dosis kein
Anstieg der Fehlbildungsrate (95 Fujii und Nishia@974). Bei einer Studie von
Schoenfeld et al. (1978) (96) fihrte die Expositian Ratten mit einer hohen
Dosis Propranolol zu einer Wachstumsretardierurey. riiedrigen Dosen wurde

dieser Effekt von den Autoren nicht beobachtet.

Beim Menschen ist Propranolol plazentagantfigler Amnionflissigkeit sind er-
hohte Harnsdure- und Kreatininkonzentrationen natvar. Auswirkungen von
Stérungen des Elektrolythaushaltes der Schwangauérden Fetus sowie eine
verminderte Plazentadurchblutung sind mdgli@eim Neugeborenen kénnen
Bradykardie, Hypotonie, Hypoglykédmie und neonatagphyxie auftreten. Des-
halb wird in der Humanmedizin eine Therapie 48 -Sfiznden vor dem errechne-
ten Geburtstermin beendet. Ist dies nicht moglrokissen Neugeborene bis 72

Stunden nach der Entbindung sorgfaltig Uberwachtiere

Beim Menschen besteht eine embryo- bzw. fetotoeisdhirkung des Medika-
ments. Bei Exposition in der zweiten Halfte der Bahgerschaft kann, laut Pro-
duktbeschreibungen der Pharmaindustrie, bei Neugabo eine Thrombozyto-

penie ausgeldst werden.

Der Einsatz von Propranolol in der Graviditdt makskontraindiziert angesehen

werden.

2.2.2.3. Timolol

Timolol ist ein unselektiver Betablocker, der zuf@&erengungen fuhrt, wo-

durch die Augenkammerwassermenge abnimmit.
Timolol hat grof3e therapeutische Bedeutung in dealen Glaukombehandlung.

Timolol ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufgefii Die Anwendung von Ti-



IV. Ergebnisse 83

molol bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damitht erlaubt. Die Anwendung
bei Schlachtequiden ist erlaubt, da Timolol in d@ositivliste (VO EG Nr.

1950/2006) aufgefiihrt ist. In diesem Falle ist Arevendung durch eine Eintra-
gung im Equidenpass zu dokumentieren und eine \&&tteon sechs Monaten
einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine drmeimittel verfigbar, in de-
nen Timolol als wirksamer Bestandteil enthalten istdiesem Fall besteht die
Mdglichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 31& im Therapienotstand ein
Timolol haltiges humanmedizinisches Fertigarzndeghitumzuwidmen, sofern

dies nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. 1@ 1981) untersagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Die Anwendung von Timolol in der Graviditat der ®&umuss aufgrund von in
Tierversuchen gewonnenen Hinweisen auf embryotbgiseratogene Wirkungen

als kontraindiziert angesehen werden.

2.2.2.4. Tolazolin

Tolazolin ist ein peripher wirksames alpha-Adremtiglym. Es ist ein kompetitiver

Antagonist der prae- und post-synaptischen alptmeiteren.

Tolazolin kann zur Antagonisierung der zentralgghatMimetika eingesetzt wer-
den.

Tolazolin ist nicht in der Verordnung 37/2010 adfdet. Seine Anwendung bei
Lebensmittel liefernden Tieren ist damit nicht eda Derzeit sind in Deutschland
keine Tierarzneimittel verfuigbar, in denen Tolazddils wirksamer Bestandtell
enthalten ist. In diesem Fall besteht die Mdoglichkeach § 56a Abs. (2) Nr. 2
bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstand ein Tolazolirtigggs humanmedizinisches
Fertigarzneimittel umzuwidmen, sofern dies nichtctiuandere Rechtsvorschrif-
ten (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Aufgrund fehlender Erfahrung sollte Tolazolin ba&rdyraviden Stute nur nach

strenger Indikationsstellung angewendet werden.
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2.2.2.5. Yohimbin

Yohimbin ist ein kompetitiver alpha-Antagonist. ¢ ein Alkaloid, das aus den
Blattern und der Borke des Yohimbe-Baumes geworwieth, aber auch in der
Wurzel von Rauwolfia gefunden wird. Es erhdht Btuttk, Herzfrequenz, die

motorische Aktivitat und fuhrt zu Tremor.
Yohimbin kommt als Antidot von Xylazin zum Einsatz.

Yohimbin ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufgfat. Die Anwendung von

Yohimbin bei Lebensmittel liefernden Tieren ist danicht erlaubt. Derzeit sind

in Deutschland keine Tierarzneimittel verfugbardinen Yohimbin als wirksa-
mer Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestiee Mdglichkeit, nach § 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstand & ohimbin haltiges hu-

manmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmenesotlies nicht durch andere
Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Bei einer Xylazin-Uberdosierung der Stute und diafalgender Schwéache des
Fohlens empfiehlt Wilson (1994) (12) 0,15 mg/kg ¥ohin zu verabreichen.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Ausreichende Erfahrungen tber die Anwendung vonirvibim bei der tragenden
Stute liegen nicht vor. Daher ist eine strengelationsstellung vor einer eventu-

ellen Behandlung dringend notig.

3. Lokalanasthetika

Die Lokalanasthesie erlaubt operative Eingriffecatich begrenzten Bereichen
des Korpers. Man unterscheidet Infiltrationsan&s#heleitungsanéasthesie, Epi-
duralanasthesie und Oberflachenanésthesie. Cocainlas erste Lokalanastheti-
kum; es wurde zur Oberflachenanasthesie am Augeevelet. Anschliel3end
wurden Procain und Tetracain entwickelt. Die sytsiohen Lokalanasthetika

werden unterteilt in Lokalanasthetika vom Estemwb&mid-Typ.
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3.1. Lidocain

Lidocain gehort zur Gruppe der Lokalanasthetika v®aureamid-Typ. Es weist
eine geringe Toxizitat, gute Gewebevertraglichkettinell einsetzende Wirkung

und eine Wirkungsdauer von bis zu vier Stunden auf.

Lidocain kann zur Infiltrations-, Leitungs- oder ilpralanasthesie bei Operatio-
nen und anderen chirurgischen Eingriffen und Zahabdlungen eingesetzt wer-
den. Ebenso kommt es zur Anwendung bei der Obéadl@anasthesie der
Schleimhaute bei Lokalbehandlungen. Aul3erdem ward\e als Antiarrhythmi-

kum angewendet.

Lidocain wird in der Tabelle 1 der Verordnung (E®¥/2010 genannt und ist da-
mit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tre¥a erlaubt. Bei Equiden
darf es ausschlief3lich zur Lokal- und Regionaldréseé angewendet werden.

Bracher et al. (1993) (46) traufelten 50 ml Lideocer das Rektum von zwolf hol-
landischen Warmblutstuten, die mit Zwillingen im Bryonalstadium tragend
waren. Sie erhofften sich, dadurch eine ausreichételaxation des Rektums zu
erlangen, und so gentgend Bewegungsfreiheit fligdmanten Manipulationen
zu haben. Ziel war es, einen der Zwillinge zu endga. Bei sechs Stuten gelang
dies. Die anderen sieben verloren beide Konzeppis 3t allerdings auf den Ver-
such zurickzufuhren, und nicht auf den Einsatz kmocain. Raeside et al.
(1973) (18) fuhrten Operationen an zwolf Ponystutarch, die mindestens vier
Monate tragend waren. Sie nahmen fetale Gonade&toror und injizierten in
den Uterus Lidocain, bevor dieser eroffnet wurdie Stuten verloren ihre Foh-
len, was jedoch in engem Zusammenhang mit demutetiaen Eingriff an den
Feten steht. Um Operationen im Bereich des Perisedurchzufuhren, kbnnen 3
— 5 ml Lidocain in den Epiduralraum der hochtratgn Stute injiziert werden.
Eine Lidocain-Uberdosierung kann zu Ataxie und Nmesfuschwache fiihren.
Deshalb sollte eine Dosis von maximal 10 ml Lidaaaicht Gberschritten werden
(12 Wilson 1994). Pascoe et al. (1981) (59) beeichton 26 Stuten in der
Spatgraviditat mit Uterustorsion. Die Stuten ettieieleine Lokalandsthesie. Lido-
cain wurde s.c. und i.m. entlang der Inzisionslinjeiert. Einige Feten und auch
sieben Stuten starben, jedoch wurden diese Ersmaisf die Torsio und nicht auf
den Einsatz von Lidocain zurtickgefuihrt. Sertich Madla (1992) (98) anasthe-

sierten die Haut und das darunterliegende Geweheelfchochtrachtigen Stuten
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mit 5 ml Lidocain. Die Stuten trugen ihre Gravide& planmafig aus. Eine hoch-
trachtige (320 Tage) Kaltblutstute mit neuropathét Schmerzen erhielt einen
Dauertropf mit 0,05 mg/kg/min Lidocain. Da die &twuteiterhin sehr unruhig und
schmerzhaft war, wurde eine andere Behandlung sihéggen. Sie gebar ein ge-

sundes Fohlen.

Katz (1968) (97) studierte an tragenden Ratten/digeilung von Lidocain im fe-

talen Gewebe. Eine Minute nach i.v.-Injektion befarch die hochste Konzentra-
tion in den Nieren, Leber, Gehirn, Blut und am vgsten in den Muskeln der Fe-
ten. Insgesamt wies das fetale Gewebe eine Miratk mjektion etwa 25 % des

mutterlichen Gewebes auf.

Das Serumwerk Bernburg, der Hersteller von Ursdcaimacht in der Produktin-
formation keine Angaben zur Anwendung in der Gridtd

Lidocain kann unter strenger Indikationsstellung der tragenden Stute als Lo-
kalanasthetikum eingesetzt werden.

3.2.  Procain

Procain ist ein Lokalanasthetikum vom Ester-Typ.zEghnet sich durch seine

Gewebefreundlichkeit und geringe Toxizitat aus.

Procain wird zur Infiltrationsanasthesie, Leitungisthesie und zu diagnostischen
Injektionen bei Lahmheiten verwendet. Bei der Legsanasthesie erfolgt der
Wirkungseintritt etwa nach zehn Minuten, die Wirgsdauer betragt konzentra-

tionsabhangig bis zu zwei Stunden.

Procain ist in der Tabelle 1 der Verordnung (EU)28710 aufgefihrt und damit

zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.

In einer Studie von Heinonen et al. (1977) (99pteesich bei einer Behandlung
von 3395 Patientinnen mit verschiedenem Gestatitemskeine Haufung von

Komplikationen.

Da Procain plazentagéngig ist, wird von den Hedestelon Isocaifi (Selectavet),
Minocair® (Albrecht, Bela-Pharm, WdT) und Procds¢Belectavet) eine strenge

Indikationsstellung vor einer Anwendung wahrend Teéchtigkeit empfohlen.
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Die Anwendung wahrend der Tréachtigkeit darf nurmatrenger Indikationsstel-

lung erfolgen.

4.  Chemotherapeutika

Zu den Antiinfektiva, auch Chemotherapeutika gehamerden die nattrlich
vorkommenden Antibiotika und die synthetischen $arfmen gerechnet. Bei der
Auswahl des Chemotherapeutikums ist die Erregenadipfhkeit zu beachten.
Zudem ist es entscheidend, ob es sich um gut duretds oder demarkiertes
Gewebe handelt. Zur Wahl der richtigen Applikatimsst es von Bedeutung zu
wissen, ob es sich um eine akute oder chronisdie&tion handelt. Es wird zwi-

schen bakteriziden und bakteriostatischen Substamzterschieden.

4.1.  Aminoglykosid-Antibiotika

Aminoglykoside werden auStreptomycesoder MicromonosporaArten gewon-
nen. Es handelt sich um bakterizide Therapeutikaemiem weiten Wirkungs-
spektrum und raschem Wirkungseintritt.

Aminoglykoside passieren die Plazenta und konnemmvauch selten, den achten
Gehirnnerven schadigen und, wenn hohe systemisdmzdftrationen erreicht
werden, zu angeborener Taubheit fihren. Aul3erdedhsse nephrotoxisch. Ami-
noglykoside sollten nur bei schwerwiegenden Erkuaiglen, wenn die Vorteile
einer Behandlung die méglichen Risiken Uberwiegemgewendet werden (100
Plumb 2002).

4.1.1. Amikacin

Amikacin ist ein Aminoglykosid-Antibiotikum, das moFohlen besser vertragen

wird als andere Aminoglykoside.
Amikacin wird zur Behandlung der septischen Arthrdingesetzt.

Amikacin ist nicht in der Verordnung 37/2010 auigjat. Seine Anwendung bei
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Lebensmittel liefernden Tieren ist damit nicht eda Eine Ausnahme besteht al-
lerdings fur Schlachtequiden, da es in der Post&/lfir Equiden (VO EG Nr.
1950/2006) aufgefiihrt ist. In diesem Falle ist Arevendung durch eine Eintra-
gung im Equidenpass zu dokumentieren und eine \&&tteon sechs Monaten
einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine drmeimittel verfigbar, in de-
nen Amikacin als wirksamer Bestandteil enthalténlrs diesem Fall besteht die
Mdglichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 31& im Therapienotstand ein
Amikacin haltiges humanmedizinisches Fertigarzngeghiumzuwidmen, sofern

dies nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. 1@ 1981) untersagt ist.

Aminoglykoside sind in der Lage die Plazenta beimnkthen zu passieren. Sie
konnen in seltenen Fallen toxisch auf den achtemr@®erven und die Niere des
humanen Feten wirken. Aus diesem Grund sollte dedikment nur bei ernst-
haften Erkrankungen angewendet werden, wenn dezeNuginer Therapie die
maoglichen Gefahren Uberwiegt (100 Plumb 2002). Reten Liste ist zu entneh-
men, dass bei der Anwendung von Amikacin in dem@elyerschaft ein embryo-
toxisches bzw. fetotoxisches Risiko beim Menschestdht. Es sind toxische

Schaden am Gehoér in der gesamten Schwangerschgliting

Deshalb ist ein Einsatz von Amikacin in der Gratédtials kontraindiziert anzuse-

hen.

4.1.2. Gentamicin

Gentamicin ist das wichtigste der Aminoglykosid-ididtika. Vor einem Einsatz
muss abgewagt werden, ob nicht andere Antibiotika,weniger toxisch sind,

eingesetzt werden kdnnen. Die Resistenzsituattarish gunstig.

Gentamicin wird eingesetzt bei schwersten Infeldkvankheiten des Atmungs-,
Digestions- und Urogenitalsystems mit gentamicini@malfichen grampositiven
und gramnegativen Krankheitserregern und Mykoplas(&e coli, Pseudomonas,
Klebsiellen, Proteus). AuRerdem kommt es intranteur Behandlung von En-

dometritiden zum Einsatz.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndBararten erlaubt. Bei
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Pferden, die zur Schlachtung bestimmt sind, ishrair letztmaligen Behandlung
eine Wartezeit von sechs Monaten fur essbare Gewsb&lilch einzuhalten. Fir
die Arzneimittelbehandlung besteht eine Dokumeoiapflicht im Equidenpass
(Teil 1l B). Bei Pferden, die nicht zur Schlachtubestimmt sind, entfallen die
Angaben zur Wartezeit und die Eintragung der Ammigelbehandlung im Equi-
denpass (Teil Ill B) kann fakultativ erfolgen.

Sertich und Vaala (1992) (98) verabreichten elfhtdichtigen Stuten die ge-
brauchlichsten Antibiotika um herauszufinden, ob die Plazentarschranke U-
berwinden. Acht Stuten wurden bis zur Geburt téghdt Gentamicin behandelt.
Vor der ersten Applikation wurden Blutproben vonge Stute genommen und
ebenso vor der taglichen Antibiotika-Behandlung wmal bis vier Stunden da-
nach. Am vierten Tag der Behandlung wurde Allartiésigkeit gewonnen. Zur

Geburt wurde Blut des Fohlens sowie Allantoisflgksit entnommen. Das Serum
der Stuten wies eine normale Gentamicin-Konzewtnaéiuf. Es konnte zur Ge-
burt der Fohlen nicht im Plasma und auch nicht nuchtwasser nachgewiesen
werden. Auch vor der Geburt wurde beim Fetus kesnt@micin festgestellt. Die
Autoren schlossen darauf, dass Gentamicin viellgichhinreichenden Mengen
die Plazenta passiert hatte, ihre Messmethode ljegicbt sensitiv genug war, um
das Medikament sicher nachzuweisen. Sie mutma@ess, Gentamicin nicht sol-
che Konzentrationen erreicht, um fetale Infektiorefolgreich zu behandeln. Sie
wollten jedoch auch nicht zu einem mdglichen Ridiloden sich entwickelnden
Fetus Stellung nehmen. Die Stuten trugen planmiéitégGraviditaten aus. In ei-
ner Studie von Murchie et al. (2003) (101) wurdeeein vivo Mikrodialyse be-

nutzt, um Konzentrationen gangiger Medikamente ar Allantoisflissigkeit

trachtiger Ponystuten nachzuweisen. Diese senditathode erlaubte eine konti-
nuierliche Messung der Medikamenten-KonzentratiomerBlut und der Allan-

toisflissigkeit nach erfolgter Behandlung. Im emsiéersuch wurden funf 270
Tage trachtigen Ponystuten Mikrodialyse-SensoreAliantoishéhle und Jugu-

larvene implantiert. Den Stuten wurde im 24 Stundéstand 6,6 mg/kg Genta-
micin i.v. injiziert. 24 Stunden lang wurden Dateuns Allantoisflissigkeit und

Blut gewonnen. Diese zeigten, dass sich Gentanmicider Allantoisflissigkeit

befand, jedoch in geringerer Konzentration als enug. Die Konzentration war
ausreichend um eine Infektion nidtcoli oderK. pneumoniaeerfolgreich zu be-

handeln. In der gleichen Studie wurden bei zwei Seten am 279. und 283.
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Trachtigkeitstag eine Placentitis ausgelost inderemn eine Impfstoffkultur von
S. equi zooepidemicus die Cervix eingebracht wurde. Auch bei dieseuteét

wurden Mikrodialyse-Studien durchgefuhrt. In dedaftoisflissigkeit der infi-

Zierten Stuten konnte Gentamicin nachgewiesen welgi@e der Stuten abortier-
te nachdem an ihr an einem Tag drei Allantois-Ponkh durchgefiihrt wurden.
Santschi und Papich (2000) (103) behandelten siShgen mit einer einmaligen
Dosis Gentamicin einmal ein bis vier Wochen vor @eburt, und einmal ein bis
vier Wochen nach der Geburt. Sie studierten digrRaleokinetik von Gentamicin
in der Spatgraviditat anhand von Blutproben. Bei aveiteren Stuten wurde 60
Minuten nach einer Gentamicin-Applikation die Gdhleingeleitet. Von einer der
Stuten wurde das Fruchtwasser aufgefangen. Derefrollirde 10, 20, 40, 60
und 120 Minuten nach der Geburt Blut abgenommendasidarin vorhandene
Gentamicin gemessen. In allen Blutproben der Stuterde die erwartete Kon-
zentration Gentamicin gefunden. Im Blut der Fohldemwie im Fruchtwasser war
kein Gentamicin nachweisbar. Die Autoren schlostamaus, weil es ihnen nicht
maoglich war Gentamicin im Serum der Fohlen oder deochtwasser nachzu-
weisen, dass Gentamicin die Plazentarschranke dlmrwindet. Aul3erdem zo-
gen sie es in Erwagung, dass die Zeit zwischen id#tiag und Blutentnahme zu
kurz gewesen sein kbnnte, um eine Verteilung dekdiffes in das Fruchtwas-
ser und das Blut des Fohlens zu gewéahrleisten.isier einen Fall berichtet
(13 Davis et al. 2007), bei dem eine 320 Tage trdgeKaltblutstute mit Kolik

behandelt wurde. Vor der Operation und alle 24 &uanpostoperativ erhielt sie

6,6 mg/kg Gentamicin. Das Fohlen wurde gesund gsbor

Die Anwendung von Gentamicin bei der tragendeneSeéutordert strengste Indi-
kationsstellung (Genta-Sulfat 81 CP-Pharma; Gentamicin %0 aniMedica,
KLAT-Chemie, MEDISTAR; Vepha-Gent forfe Veyx-Pharma; Vetogent (]
Vetoquinol).

Die Anwendung wahrend der Tréachtigkeit darf nurimatrenger Indikationsstel-
lung erfolgen.
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4.1.3. Kanamycin

Kanamycin ist ein Aminoglykosid-Antibiotikum a®&reptomyces kanamyceticus
Es ist nephrotoxisch und die ResistenzsituatioongiinstigEs kommt zum Ein-

satz bei Infektionen des Atmungstraktes sowie denHund Geschlechtsorgane.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt

und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt.

In der Humanmedizin wurden bei Kanamycin-exponreKendern Gehérschaden
beobachtet (69 Paulus und Lauritzen 2005).

Laut Selectavet erfordert die Anwendung von Kanafiyisei der tragenden Stute

eine strenge Indikationsstellung.

Die Anwendung wahrend der Tréachtigkeit darf nurimatrenger Indikationsstel-
lung erfolgen.

4.1.4. Neomycin

Neomycin ist ein Breitband-Antibiotikum aus der @pe der Aminoglykoside,
wirksam gegen Gram-positive, vor allem aber Gragatiee Bakterien.

Neomycin ist nur zur oralen Behandlung vian coliEnteritiden zugelassen. Es
kann zudem zur Reduktion colonbesiedelnder Keimé&/arfeld operativer Ein-

griffe am Colon und zur Verminderung ammoniakprodiender Bakterien bei
Hepatoencephalopathien eingesetzt werden. Bei tiofedn der Haut, Schleim-

haut oder bei Verbrennungen wird es lokal angewende

Das Antibiotikum ist in Tabelle 1 der VerordnungJE37/2010 aufgefuhrt und

damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndenrdiiten erlaubt.

Wearly et al. (1971) (108) fuhrten eine Studie & ¥Varmblutstuten durch, die
nicht aufgenommen hatten. Es wurden 122 behant@dt,nicht. Vor einer Be-

handlung wurden Resistenztests durchgefuhrt. VonStaten, die nach der Be-
samung mit Antibiotika behandelt wurden, bekamesg@samt nur 46% lebende
Fohlen, verglichen mit 69% in der unbehandeltenp@eu Nach Behandlung mit

Neomycin gab es einen signifikanten Rickgang ddsu@enrate. Bei einer 700
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kg schweren 18-jahrigen belgischen Warmblutstuie,180 Tage tragend war,
wurde eine Reduktion der Zwillingsgraviditat vorgemmen. Die Stute erhielt am
Tag vor dem Eingriff und anschlieRend tber funf & &inweg 3,5 g Neomycin

i.m. verabreicht. Zwanzig Tage vor dem errechnékaturtstermin wurde sie

aufgrund vorzeitiger Laktation wieder vorgesteflivei Tage spater gebar sie ein
kleines kachektisches Fohlen mit 27 kg KorpermabBse. Fohlen konnte weder
stehen, noch saufen und wurde noch am selben Tthgresiert. Die Autoren

Govaere et al. (2008) (109) sehen als Grund higliglisehr spét erfolgte Reduk-
tion der Zwillingsgraviditat an. Pashen und Alld®T9) (104) fuhrten erfolgreich

Gonadektomien an vier 197 bis 251 Tage alten Feédech. Nach der vorgenom-
menen Operation an den Feten wurde in die Frucleh§aomycin eingebracht

und anschlieRend Uterus und Abdomen wieder versséio Alle Feten blieben

in utero vital und wurden termingerecht geborenomNgcin verursacht keine En-
dometritis (106 Boyd und Allen 1989).

AniMedica gibt in der Produktinformation an, dass Anwendung von aniMedi-

ca Neomycinsulfdt wahrend der Trachtigkeit aufgrund moglicher frischidi-
gender Wirkungen kontraindiziert ist. Bela-Pharnd URLAT-Chemie weisen
darauf hin, dass Neomycinsulfat 1000 nfgttie Plazenta passieren kann und in
Feten ototoxisch und nephrotoxisch wirken kannd&s, laut Produktinformati-
on, nicht bei trachtigen Tieren angewendet werdetervet macht darauf auf-
merksam, dass Neoperbei tragenden Sauen zum embryonalen Abort fithren
kann. Boehringer Ingelheim (Benestermygirund bioptivet (Neomycinsulfa}
machen keine Angaben zur Anwendung in der Gravidita

Neomycin darf bei der tragenden Stute nur nacimgster Indikationsstellung ge-

geben werden.

4.1.5. Streptomycin

Streptomycin ist ein Aminoglykosid-Antibiotikum, slavon Streptomycegrten
gebildet wird. Es wurde als erster Stoff diesergpruisoliert.
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Aufgrund der Toxizitat von Streptomycin und der tingtigen Resistenzlage soll-
te auf eine Anwendung verzichtet werden. In der Homedizin kommt es zum

Einsatz bei der Behandlung der Tuberkulose.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndérarten erlaubt.

Asbury beschreibt in einer Diskussionsrunde (10&hNyeet al. 1971), dass er mit
niedrig dosierten Streptomycin-Behandlungen naclBésamung gute Abfohlra-
ten erzielte. Aldous erklarte ebenfalls im RahmieereDiskussion (111 DeMeyer
1971), er behandle einige Stuten am Tag nach dearBeng mit einer Kombina-
tion aus Streptomycin und Penicillin um die Gebardge von Zuchtstuten zu stei-

gern.

In einem Artikel von Bray et al. (1966) (110) wibetrichtet, dass Streptomycin
im Blut von menschlichen Feten nach miutterlichehd@wlung nachgewiesen
wurde. Streptomycin passiert die Plazenta und sghddn achten Gehirnnerven,

was beim menschlichen Neugeborenen zu Taubheit {@hHarris 1977).

MEDISTAR und Serumwerk Bernburg, die Hersteller Wdastipenf, machen
keine Angaben zur Anwendung in der Graviditat.

Der Einsatz von Streptomycin bei der tragendeneSaitals kontraindiziert anzu-

sehen.

4.1.6. Tobramycin

Tobramycin ist ein Aminoglykosid-Antibiotikum.

Es eignet sich gut zur lokalen Behandlung von diseudomonas aeruginosa

hervorgerufenen Keratitiden.

Tobramycin ist nicht in der Verordnung 37/2010 afifdprt. Die Anwendung von
Tobramycin bei Lebensmittel liefernden Tieren isimit nicht erlaubt. Derzeit
sind in Deutschland keine Tierarzneimittel verfigha denen Tobramycin als
wirksamer Bestandteil enthalten ist. In diesem BaBiteht die Mdglichkeit, nach
§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienatgl ein Tobramycin halti-
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ges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwigrsefern dies nicht durch
andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untgrish.

Scarratt et al. (1991) (6) berichten von einer zBtumate tragenden 13-jahrigen
Fallabella-Pony Stute. Sie litt an einem Hornhausllund wurde entsprechend
im sechs Stunden Abstand lokal mit Tobramycin bdeHnEinen Monat spéater
wurde ihr gesundes Fohlen geboren.

Der Tierversuch erbrachte keine Hinweise auf entwische/teratogene Wir-

kungen.

Beim Menschen besteht ein embryotoxisches/teraesgRmsiko im ersten Trime-
non. Im zweiten und dritten Trimenon besteht etntfexisches Risiko. Es sind in
unterschiedlichem Ausmal’ toxische Schaden am GeBbirend der gesamten
Schwangerschaft moglich.

Von der Pharmaindustrie wird die Anwendung von Bofycin in der Graviditat
als kontraindiziert angesehen bzw. eine strengi&dtidnsstellung gefordert.

Die Anwendung wahrend der Trachtigkeit darf nurmatrenger Indikationsstel-

lung erfolgen.

4.2. Beta-Lactam-Antibiotika

Zu den Beta-Lactam-Antibiotika gehéren die zweil3go Gruppen der Penicilline
und der Cephalosporine. Aul3erdem werden in der Homedizin Carbapeneme
und Monobactame eingesetzt. Alle Beta-Lactam-Aatika gehen auf das Peni-
cillin zurlick, das aus dem SchimmelpiRenicillium notatunrgewonnen wird. Es

stellt zugleich den wichtigsten Vertreter dieseu@re dar. Das Wirkungsspekt-
rum der Beta-Lactam-Antibiotika ist sehr variad@emeinsam ist ihnen die bak-
terizide Wirkung. Viele urspringlich empfindlicherdtkheitserreger haben eine

Resistenz gegen Beta-Lactam-Antibiotika entwickelt.



IV. Ergebnisse 95

4.2.1. Penicilline

Diese Gruppe lasst sich in Aminopenicilline, BerBtiocain-Penicilline, Isoxa-

zolylpenicilline und weitere Penicilline untertaile

4.2.1.1. Ampicillin

Ampicillin ist der Prototyp der Gruppe der Aminopalhine. Es ist ein Breit-
bandantibiotikum und erfasst sowohl grampositive alch gramnegative Bakte-
rien. Seine bakterizide Wirkung erfolgt sehr ragempicillin zeichnet sich durch

eine aul3erordentlich gute Vertraglichkeit aus.

Ampicillin wird eingesetzt zur Behandlung von Enkkaingen des Respirations-,
Gastrointestinal- und Urogenitaltraktes, die dugiampositive und -negative

Ampicillin-empfindliche Erreger hervorgerufen wernde

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndeerarten erlaubt. Derzeit

ist kein fur das Pferd zugelassenes Praparat indélan

Taylor et al. (1992) (14) injizierten zwolf 230 B0 Tage alten Feten 250 mg
Ampicillin i.v. Als Folge eines vorangegangenendsiven Eingriffes waren nur
vier Fohlen lebensfahig, die anderen Stuten brackehlen, die nur wenige
Stunden Uberlebten, zur Welt. Auch Silver (198®) @mpfiehlt nach einem Ein-
griff am Fetus in uteri in die Allantoishéhle 250gmmpicillin zu injizieren.

Scarratt et al. (1991) (6) berichten von einer zBtumate tragenden 13-jahrigen
Fallabella-Pony Stute mit Hepathoencephalopatheehielt zwei Tage lang ei-
ne Infusion mit 20 mg/kg KG Ampicillin. Einen Monapater wurde ihr gesundes

Fohlen geboren.

Gravett et al. (2003) (114) fanden heraus, dassidiliipin der Lage ist, Bakteri-

en aus dem Fruchtwasser experimentell infizierfégrAabzutdten.

Bray et al. (1966) (110) bewiesen beim Menschenllsertritt von Ampicillin in
das fetale Blut und Fruchtwasser. Nachdem 14 Mijtelie sich in der 38. bis 41.

Schwangerschaftswoche befanden, Ampicillin per ditfia verabreicht wurde,
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nahm deren Wirkstoffspiegel im Blut schnell wiedéx Zwei Stunden spater war
kein Wirkstoff mehr nachweisbar. 30 Minuten nacfolgter maternaler Infusion
wies das fetale Serum das Medikament auf. Innerdiaklr Stunde befand es sich
im Gleichgewicht mit dem maternalen Serum. Im Ftwelsser stieg die Konzent-
ration Uber acht Stunden hinweg an, in den darmdfalen 19 Stunden nahm sie
wieder ab. Die Autoren gehen davon aus, dass sigpidllin gut eignet, um eine
Amnionitis oder eine intrauterine fetale Sepsishalhandeln. Ampicillin senkt
beim Menschen den Gehalt an Ostrogenen im muitteridlut und Urin (113
Willman und Pulkkinen 1971).

AniMedica macht darauf aufmerksam, dass die Unbdidtikeit von AnicloxX’

beim Einsatz in der Graviditat nicht belegt ist.eBer Pharma und KLAT-
Chemie weisen in ihrer Produktinformation darauf, fdass Apicifi die Plazen-
tarschranke passieren kann. Fir eine Behandlungewdlder Trachtigkeit oder
Laktationsperiode sollte daher eine Nutzen-Risikagidung durchgefuhrt wer-

den.

Die Anwendung von Ampicillin bei der tragenden $tdarf nur nach strenger In-
dikationsstellung erfolgen.

4.2.1.2. Amoxicillin
Amoxicillin ist ein Breitbandantibiotikum aus der@pe der Aminopenicilline.

Amoxicillin wird bei Nachgeburtsverhalten in FormarvUterusstaben intrauterin
angewendet. Uberdies wird es zur Behandlung vaektithen der Lunge, der
Atemwege, des Verdauungstraktes und von bakteri@ékundarinfektionen in-
folge von Viruserkrankungen eingesetzt.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgeflihrt

und damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndérarten erlaubt.

Der Tierversuch erbrachte keine Hinweise auf entwische/teratogene Wir-

kungen.

Cavenee et al. (1993) (115) behandelten 20 schwarfgauen, die im ersten
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Schwangerschaftsdrittel an Gonorrhoe litten, mitokiillin. Es zeigte sich keine

H&aufung von Fehlbildungen.

In der Produktinformation von Amoxin-Tabletten 46@°, Alvetra wird darauf

aufmerksam gemacht, dass experimentelle Untersgeimuan Ratten und Kanin-
chen keine teratogenen, fetotoxischen oder matesisthen Effekte ergeben ha-
ben. Die Vertraglichkeit bei tragenden Tieren igthh belegt. Die Anwendung
wahrend der Trachtigkeit sollte daher nur nachreigzen-Risiko-Einschatzung

des verantwortlichen Tierarztes erfolgen.

Der Einsatz von Amoxicillin in der Trachtigkeit d&tute bedarf einer strengen

Indikationsstellung.

4.2.1.3. Benzylpenicillin - Procain

Benzylpenicillin wird aus dem SchimmelpiRenicillium notatungewonnen und
ist strukturell einB-Lactam-Antibiotikum. Penicillin-G stellt den Prayp der Pe-
nicilline dar; davon ausgehend wurden Derivate vetinderten Eigenschaften
entwickelt. Nachteilig sind seine durch Saureingtab bedingte orale Unwirk-
samkeit und die Empfindlichkeit gegen das baktieriehzym Penicillinase. Frei-

es Benzylpenicillin wirkt hauptséchlich gegen grasipve Erreger.

Benzylpenicillin wird zur Behandlung von bakteregll Infektionen durch benzyl-
penicillinempfindliche Erreger eingesetzt. Dazuleahallgemeine bakterielle In-
fektionen, wie Septikdmien, sowie Primér- und Sekuimfektionen der At-
mungsorgane, des Harn- und Geschlechtsapperatesjadé und Gelenke. Die

Anwendung sollte unter Beriicksichtigung eines Antibammes erfolgen.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndgerarten erlaubt. Bei
Pferden, die zur Schlachtung bestimmt sind, ishraer letztmaligen Behandlung
eine Wartezeit von sechs Monaten fur essbare Gewsb#&/ilch einzuhalten. Fir
die Arzneimittelbehandlung besteht eine Dokumeotaipflicht im Equidenpass
(Teil 1l B). Bei Pferden, die nicht zur Schlachtubestimmt sind, entfallen die
Angaben zur Wartezeit und die Eintragung der Amnigelbehandlung im Equi-
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denpass (Teil Ill B) kann fakultativ erfolgen.

Wearly et al (1971) (108) fuhrten eine Studie ab ¥8armblutstuten durch, die
nicht aufgenommen hatten. Es wurden 122 beharntdt,nicht. Vor einer Be-

handlung wurden Resistenztests durchgefihrt. VonStaten, die nach der Be-
samung mit Antibiotika behandelt wurden, bekamesg@samt nur 46% lebende
Fohlen, verglichen mit 69% in der unbehandeltenpBeu Nach Behandlung mit
Penicillin konnte kein Anstieg der Geburtenratezeezshnet werden. Asbury be-
schreibt in einer Diskussionsrunde (108 Wearlylet91), dass er mit niedrig
dosierten Penicillin-Behandlungen nach der Besangutg Abfohlraten erzielte.

Aldous erklarte ebenfalls im Rahmen einer Diskusgibll DeMeyer 1971), er
behandle einige Stuten am Tag nach der Besamungingt Kombination aus

Streptomycin und Penicillin um die Geburtenrate ¥ohtstuten zu steigern.

Bei einer 700 kg schweren 18-jahrigen belgischenmidutstute, die 130 Tage
tragend war, wurde eine Reduktion der Zwillingsgptaét vorgenommen. Die

Stute erhielt am Tag vor dem Eingriff und anschdie fir weitere funf Tage

1.000.000 IU Procain-Penicillin i.m. verabreichtvahzig Tage vor dem errech-
neten Geburtstermin wurde die Stute aufgrund frifilgee Laktation wieder vor-

gestellt. Zwei Tage spater gebar sie ein kleinehditisches Fohlen mit 27 kg.
Das Fohlen konnte weder stehen noch saufen undewwoch am selben Tag eu-
thanasiert. Die Autoren Govaere et al. (2008) (1€¥hHen als Grund hierfir die
sehr spat erfolgte Reduktion der Zwillingsgravitda.

In einer Studie von Murchie et al. (2003) (101) daueine in vivo Mikrodialyse

durchgefuhrt, um Konzentrationen gangiger Medikaimém der Allantoisfllissig-

keit trachtiger Ponystuten nachzuweisen. Dieseitbendviethode erlaubte eine
kontinuierliche Messung der Medikamenten-Konzermren im Blut und der Al-

lantoisfliissigkeit nach erfolgter Behandlung. Insten Versuch wurden funf 270
Tage trachtigen Ponystuten Mikrodialyse-SensoreAliantoishéhle und Jugu-
larvene implantiert. Die Stuten wurden alle sectusmx@n mit 22.000 1U/kg Peni-
cillin G behandelt. Es wurden Uber 24 Stunden hqnwaten aus Allantoisflis-
sigkeit und Blut gesammelt. Deren Analyse zeiggssdsich Penicillin in der Al-
lantoisflissigkeit befand, jedoch in geringerer Kemtration als im Serum. Die
Konzentration in der Allantoisfliissigkeit erreictdegar den Wert der Minimalen
Hemmstoffkonzentration gegeB. equi zooepidemicusn der gleichen Studie

wurde bei zwei der Stuten am 279. und 283. Trakaiigtag eine Placentitis aus-
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gel6st, indem ihnen eine Impfkultur vé& equi zooepidemicurs die Cervix ein-
gebracht wurde. Auch bei diesen Stuten wurden Miatgse-Studien durchge-
fuhrt. In der Allantoisflissigkeit der infizierteédtuten konnte nach i.v.-Gabe Pe-
nicillin nachgewiesen werden. Eine der Stuten adxbet nachdem an ihr an einem
Tag drei Allantois-Punktionen durchgefuhrt wurd@wolf Ponystuten wurden
am 230.-300. Trachtigkeitstag operiert und erhmelt@ir antibiotischen Abde-
ckung 6 g Procain-Penicillin i.m. Diese Dosierumgielten sie auch wahrend der
nachsten fiinf Tage zwei Mal taglich. Alle Fohlenrden lebend geboren (14
Taylor et al. 1992). Sertich und Vaala (1992) (98)abreichten elf hochtrachti-
gen Stuten die gebrauchlichsten Antibiotika um bszafinden, ob sie die Plazen-
tarschranke tUberwinden. Acht Stuten wurden bisGelyurt taglich mit Penicillin
G behandelt. Es wurden Blutproben, Proben aus dantaisflissigkeit und aus
dem Fruchtwasser genommen. Das Serum der Stuteneivie normale Penicil-
lin-Konzentration auf. Im Fruchtwasser und Blut &ehlen konnte der Wirkstoff
nicht gefunden werden. Bei einer Stute wies diemtbis-Flissigkeit Penicillin
auf. Die Autoren schlossen darauf, dass Peniaiiitieicht in geringen Mengen
die Plazenta passiert hatte, ihre Messmethode ljegiobt sensitiv genug war, um
das Medikament nachzuweisen. Sie mutmaliten, dassilifeim Fetus nicht die
Konzentrationen erreicht, um fetale Infektionerokyfeich zu behandeln. Eines
der acht Fohlen wurde aufgrund einer Dystokie &ltagen, die anderen waren
gesund. Davis et al. (2007) (13) berichten vonreifall, bei dem eine 320 Tage
tragende belgische Kaltblutstute mit Kolik behahdelirde. Vor der Operation
erhielt sie 22.000 IU Penicillin/kg KG. Postopevagirhielt sie die gleiche Dosis
Penicillin im Abstand von je sechs Stunden. Dasléfolivurde gesund geboren.
Moya und Thorndike (1962) (116) stellten fest, dBssicillin G die Plazenta U-
berwindet. Lofstedt (1986) (117) schlagt vor, imlé&ainer ungewollten Trach-
tigkeit, den Uterus initial mit eine Losung aus dlidnen IU Penicillin G und 1

Liter Flussigkeit zu spulen.

In einem Artikel von Bray et al. (1966) (110) wibeérichtet, dass Penicillin im
Blut von menschlichen Feten nach maternaler Beliagdhachgewiesen wurde.

In der Produktinformation von Ursopemveist das Serumwerk Bernburg, darauf
hin, dass es bei einem Einsatz von Penicillin leeitthgenden Sau zu embryona-
len Aborten kommen kann. Ein reproduktionstoxiscRetential ist bislang nicht
bekannt. AniMedica weist darauf hin, datie Unbedenklichkeit von Procagén
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wahrend der Trachtigkeit nicht belegt ist. Das Madient soll nur nach entspre-
chender Nutzen-Risiko-Bewertung durch den behadéealTierarzt angewendet

werden.

Penicillin sollte bei der tragenden Stute nur nsitbnger Indikationsstellung an-

gewendet werden.

4.2.1.4. Oxacillin

Oxacillin gehért zu den Isoxazolylpenicillinen. Bee Gruppe wird auch Staphy-
lokokken-Penicillin genannt, da es gegen Beta-lraat®e produzierende Staphy-
lokokken wirkt.

Oxacillin wird, nach Erregernachweis, bei Rinderit akuten Mastitiden in der

Laktationsperiode, sowie als Prophylaxe zum Trostedlen angewendet.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt

und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt.

Die Hersteller der verschiedenen Oxacillin-Prapmarat.a. CP-Pharma, Kon-
Pharma, MEDISTAR, Veyx-Pharma oder Virbac) macheiné& Angaben zur
Anwendung wahrend der Graviditat.

Ein eventueller Einsatz von Oxacillin bei der tnaden Stute darf aufgrund man-

gelnder Erfahrung nur nach strenger Indikationkstglerfolgen.

4.2.1.5. Ticarcillin

Ticarcillin ist ein Penicillin, das spezifisch gegmfektionen mitlebsiellawirkt.

Ticarcillin wird zur Behandlung von Infektionen nkitebsiellaeingesetzt.

Ticarcillin ist nicht in der Verordnung 37/2010 gafiihrt. Die Anwendung von
Ticarcillin bei Lebensmittel liefernden Tieren d&mit nicht erlaubt. Die Anwen-

dung bei Schlachtequiden ist gestattet, da es iméehnis, der zur Behandlung
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von Equiden wesentlichen Stoffe (sog. Positivliiie Equiden) (VO EG Nr.
1950/2006) aufgefiihrt ist. In diesem Falle ist Arevendung durch eine Eintra-
gung im Equidenpass zu dokumentieren und eine \&&tteon sechs Monaten
einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine drmeimittel verfigbar, in de-
nen Ticarcillin als wirksamer Bestandteil enthalisin In diesem Fall besteht die
Moglichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 316 (1976) im Therapienot-
stand ein Ticarcillin haltiges humanmedizinischestigarzneimittel umzuwid-
men, sofern dies nicht durch andere Rechtsvorsehr{k. B. BtmG 1981) unter-

sagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Die Anwendung von Ticarcillin bei der tragendent8tdiarf aufgrund mangelnder

Erfahrung nur nach strenger Indikationsstellunglgen.

4.2.2. Cephalosporine

Diese Gruppe wird unterteilt in Cephalosporine éisten, zweiten, dritten und

vierten Generation.

42.2.1. Cefoxitin

Cefoxitin zahlt zur zweiten Generation der Cephadome. Es ist gegen grampo-

sitive und in geringerem Mal3e gegen gramnegatikeeBian wirksam.

Cefoxitin wird eingesetzt bei Infektionen mit Palilc-sensiblen und -resistenten
Staphylokokken, Infektionen mit anderen grampositiKokken,E. col+ und

Klebsielleninfektionen sowie Mischinfektionen mihAerobierbeteiligung.

Cefoxitin ist nicht in der Verordnung 37/2010 audtget. Die Anwendung von
Cefoxitin bei Lebensmittel liefernden Tieren istmdanicht erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbardenen Cefoxitin als wirksamer
Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestaéntMbglichkeit, nach § 56a Abs.
(2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapienotstagid Cefoxitin haltiges hu-
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manmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmenesotlies nicht durch andere

Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Die Anwendung von Cefoxitin bei der tragenden Stddg aufgrund mangelnder

Erfahrung nur bei strenger Indikationsstellung lgg.

4.2.2.2. Cefotaxim

Cefotaxim ist ein Cephalosporin der dritten GenenatEs erfasst ein breites

Spektrum an grampositiven und gramnegativen Badderi

Cefotaxim ist bei Mischinfektionen von Enteroba@eeae ausgezeichnet wirk-

sam. Es kann auch zur Meningitisbehandlung verwemdeden.

Cefotaxim ist nicht in der Verordnung 37/2010 adifigpet. Die Anwendung von
Cefotaxim bei Lebensmittel liefernden Tieren isinitanicht erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfligbardenen Cefotaxim als wirksa-
mer Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestiee Mdglichkeit, nach § 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapiesiaind ein Cefotaxim halti-
ges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwrdrsefern dies nicht durch
andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untgrish.

Tierexperimentelle Untersuchungen ergaben keineveise auf fruchtschadigen-
de Eigenschaften. Die Pharmaindustrie fordert woereAnwendung in der Gra-

viditat eine strenge Indikationsstellung.

Die Anwendung von Cefotaxim bei der tragenden Sdaré nur bei strenger Indi-

kationsstellung erfolgen.

4.2.2.3. Ceftiofur

Ceftiofur gehort zur dritten Generation der Cepbptine. Es erfasst ein breites

Spektrum an grampositiven und gramnegativen Badderi
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Ceftiofur ist zur Behandlung von Mastitiden zuge&s AulRerdem wird es zur

Behandlung von Pasteurelleninfektionen des Respmsttaktes eingesetzt.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt

und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt.

Macpherson (2005) (102) berichtet tGber eine klims8tudie, in der interessante
Beobachtungen bei der Behandlung von Stuten mieRtdis gemacht wurden.
Bei 15 Stuten wurde eine Placentitis diagnostiziere Stuten wurden behandelt,
wenn sich sonographisch eine Dickenzunahme deopltezentaren Einheit oder
eine Plazentaablosung nachweisen liel3 oder Vagisiélas bestand und sich das
Euter angebildet hatte. Zum Zeitpunkt der Diagnetiesmg betrug das durch-
schnittliche Gestationsalter 8,6 Monate. Die Stwteinden, neben weiteren Anti-
biotika, mit Ceftiofur behandelt. Sie wurden big feeburt oder zum Abort be-
handelt. Zwolf der Stuten trugen ihre Fohlen aus eilh gebaren lebende Fohlen.

Ihr Geburtsgewicht unterschied sich nicht von dem Fohlen gesunder Stuten.

Alfavet (Cefenif’), Vetoquinol (Ceftiocyt) und Albrecht (Ceftiosd) berichten
in den Produktinformationen, dass Untersuchungebadortieren keine Hinwei-
se auf eine teratogene, fetotoxische oder matexisotte Wirkung ergeben haben.
Die Anwendung der Medikamente in der Trachtigkelits, laut Herstellern, nur
nach einer Nutzen/Risiko-Abwagung durch den verarttighen Tierarzt erfol-
gen.

Die Anwendung von Ceftiofur bei der tragenden Stad nur bei strenger Indi-

kationsstellung erfolgen.

4.3. Makrolid-Antibiotika

Makrolide finden sich insbesondere als Stoffwegtreelukte in Bakterien und

Pilzen.
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4.3.1. Azithromycin
Azithromycin z&hlt zu der Gruppe der Makrolid-Anabka.

Azithromycin wird zur Behandlung von Infektionentr®hodococcus equi einge-
setzt. Bei dieser Indikation handelt es sich umStendardbehandlung, da es von

Fohlen besser vertragen wird als Erythromycin.

Azithromycin ist nicht in der Verordnung 37/2010fgefiihrt. Seine Anwendung
ist damit bei Lebensmittel liefernden Tieren nientaubt. Die Anwendung bei
Schlachtequiden ist erlaubt, da es im Verzeichdes,zur Behandlung von Equi-
den wesentlichen Stoffe (Positivliste fir EqQuidéip EG Nr. 1950/2006) aufge-
fuhrt ist. In diesem Falle ist die Anwendung dushe Eintragung im Equiden-
pass zu dokumentieren und eine Wartezeit von seldmaten einzuhalten. Der-
zeit sind in Deutschland keine Tierarzneimittelfuigbar, in denen Azithromycin
als wirksamer Bestandteil enthalten ist. Es best@tMdglichkeit, nach § 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapiesi@nd ein Azithromycin
haltiges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umdmen, sofern dies nicht
durch andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 198i¢nsagt ist.

Die Hersteller geben an, dass tierexperimentellei&h zur Reproduktionstoxizi-
tat gezeigt haben, dass Azithromycin Uber die Plkazelen Fetus erreicht. Es
wurden dabei jedoch keine teratogenen Effekte bedba Es wird vor einem
Einsatz von Azithromycin bei der tragenden Stute eitrenge Indikationsstellung

gefordert.

Die Anwendung bei der tragenden Stute darf nur sagmger Indikationsstellung

erfolgen.

4.3.2. Erythromycin

Erythromycin wurde als erster Vertreter der Makteliaus Streptomyces e-

rythreusisoliert.

Das Anwendungsspektrum von Erythromycin umfassttitidesn und Atemwegs-

erkrankungen.
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Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt

und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt.

Plafsky (1974) (63) sowie Philipson et al. (197B)g) stellten fest, dass Erythro-
mycin die Plazenta des Menschen passiert. Es wordglut von menschlichen

Feten nach maternaler Behandlung nachgewieserBiE}Oet al 1966).

CEVA und Bremer Pharma als Hersteller der Erythmoaitigen Arzneimittel E-
rytrotil®, Erythrocin vet und Erythromycinthiocayn&tmachen in den Produktin-

formationen keine Angaben zur Anwendung in der (glitit.

Die Anwendung von Erythromycin bei der tragendemetarf nur nach strenger

Indikationsstellung erfolgen.

4.4. Chloramphenicol

Chloramphenicol ist ein Breitbandantibiotikum aws &Gruppe der Fenicole. Es
ist gegenuber einer Vielzahl grampositiver und gragativer Bakterien wirksam.
Anfangs wurde Chloramphenicol aG&reptomyces venezuelgewonnen, doch
seit 1950 wird es synthetisch hergestellt. Aufgrwod in seltenen Féllen beim
Menschen (1:6.000 bis 1:36.000) auftretenden, pielerebensbedrohlichen Ne-
benwirkungen (aplastische Anamie), wird Chlorampt@nn der Humanmedizin
heute nur noch nach sorgféltiger Abwégung als Resatibiotikum verwendet.
Tiere scheinen diese Nebenwirkungen nicht zu zeigentreten aber die auch
beim Menschen bekannten dosisabhéngigen, reversiilechenmarksdepressi-

onen auf.

Chloramphenicol wird zur therapeutischen Behandlekgler und systemischer
bakterieller Infektionskrankheiten bei nachgewiesgbhloramphenicol-Empfind-
lichkeit der Keime angewendet. Das Wirkungsspektrumfasst die meisten
grampositiven und gramnegativen Bakterien, Rikkatts Chlamydien, Myko-
plasmen, Leptospiren und Bacteroides-Arten. Unwinkiseit besteht bei Borre-
lien, Klebsiellen, Pseudomonas aeruginosa und Mgkigien, wechselnde
Wirksamkeit bei Staphylococcus aureus, Echeriscbia Shigellen und Clostri-

dium-Arten.
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Chloramphenicol ist in der Tabelle 2 der Verordnkt)) 37/2010 aufgefuhrt.
Damit ist die Anwendung bei Lebensmittel lieferndaerarten NICHT erlaubt.

Wearly et al. (1971) (108) fuhrten eine Studie & ¥Varmblutstuten durch, die
nicht aufgenommen hatten. Von ihnen wurden 122 riadig 164 nicht. Vor einer
Behandlung wurden Resistenztests durchgefuhrt. d&m Stuten, die nach der
Besamung mit Antibiotika behandelt wurden, bekamegesamt nur 46% leben-
de Fohlen, verglichen mit 69% in der unbehandeGeunppe. Nach Behandlung

mit Chloramphenicol konnte kein Anstieg der Gebundige verzeichnet werden.

Chloramphenicol Uberwindet die Plazenta. Harris7d9(61) halt es daher flr
madglich, dass es bei Feten zu &hnlichen hamatalogis Veranderungen kommt,
wie dies von Adulten bekannt ist. Chlorampheniocainimt die Proteinbiosynthe-
se. Fettes et al. (1972) (119) halten es fur mbglkitass der Wirkstoff deshalb
auch die Entwicklung der fetalen Enzymsysteme medpegeinflusst. Bray et al.
(1966) (110) berichten, dass nach Behandlung vottavitimit Chloramphenicol

der Wirkstoff im Blut der Feten nachgewiesen wurde.

In den Produktinformationen von Chloro-Sleecol Tabslbrecht, und Chloro-

mycetin Palmitdt, Pharmacia, ist zu lesen, dass die sichere Anwendwn

Chloramphenicol wahrend der Trachtigkeit nicht exsen ist. Es wird darauf hin-
gewiesen, dass Chloramphenicol die Proteinsyntlmsé-etus, besonders im
Knochenmark, verringern kann. Es sollte daher ngeawendet werden, wenn die
Vorteile einer Behandlung klar die Risiken UbervaegVetoquinol réat in den
Produktinformationen von Prurietund Otipriff dazu, die Praparate nicht bei

trachtigen Tieren anzuwenden.

Der Einsatz von Chloramphenicol bei der trachti§éumte darf nur nach strenger

Indikationsstellung erfolgen.

4.5. Gyrasehemmer

Gyrasehemmer hemmen das bakterielle Enzym Gyradeverhindern so den
Wiederverschluss der DNA-Strange. Dadurch kanrDiNé\-Polymerasereaktion
nicht weiter ablaufen. Von therapeutischer Bedagisind die Gyrasehemmer der
zweiten Generation. Sie zeichnen sich durch eimntdsréVirkungsspektrum und

eine sehr geringe Resistenzentwicklung aus. ZiedMarkstoffgruppe zahlen die



IV. Ergebnisse 107

Tierarzneimittel Enrofloxacin und Marbofloxacin.

4.5.1. Enrofloxacin

Enrofloxacin ist ein systemisch anwendbarer Gyraseher mit breitem Indikati-

onsbereich.

Zum Einsatzbereich von Enrofloxacin zahlen Infekéin intrazellular gelegener
Keime, Lungen- und tiefe Atemwegsinfektionen sosgbwer zugéangliche Infek-
tionsorte wie Haut, Knochen und Knochenmark, Ptistakomplizierte Infekti-

onen des Urogenitaltraktes und schwere Enteritifl@nofloxacin sollte nur nach
Erregernachweis und Antibiogramm und nur wenn amdatibakteriell wirksame

Arzneimittel sich als unwirksam erwiesen haben amgelet werden.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt.

Die Hersteller von Baytffl (Bayer Vital, Elanco Animal Health) verweisen dar-
auf, dass Enrofloxacin aufgrund einer mdglichenldgarung in den fetalen
Knorpel nicht an trachtige Tiere verabreicht werdelite.

Daher muss die Anwendung von Enrofloxacin wahregrdTat&chtigkeit der Stute

als kontraindiziert angesehen werden.

4.5.2. Marbofloxacin
Marbofloxacin ist ein Antibiotikum aus der Grupper @Gyrasehemmer.

Marbofloxacin kommt zum Einsatz bei Infektionen dierch Staphylokokken,
Pseudomonaden, Enterobakteriaceen, Chlamydien, béyterien oder Myko-
plasmen hervorgerufen werden. Seine Anwendungesolit nach Erregernach-
weis und Antibiogramm und nur wenn sich anderebakteriell wirksame Arz-

neimittel als unwirksam erweisen erfolgen.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndérarten erlaubt.

Laut Pharmaindustrie haben sich am Labortier nagheGvéahrend der Trachtig-

keit keine Hinweise auf ein teratogenes Potential Marbofloxacin ergeben. Die
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Hersteller der diversen Marbofloxacin-haltigen Medihente (u.a. Selectavet und
Vetquinol) weisen darauf hin, dass Marbofloxacifgaund einer moglichen Ein-
lagerung in den fetalen Knorpel nicht an trachiigere verabreicht werden darf.

Die Anwendung von Marbofloxacin wahrend der Trégkeit muss als kontrain-

diziert angesehen werden.

4.6. Polymyxin B

Polymyxin B gehort zur Substanzgruppe der Polyp@ptibiotika. Es wird in die
Zellmembran gramnegativer Bakterien eingelagert stédt deren Permeabilitat.
Aufgrund dessen besitzen diese Antibiotika einetdradde Wirkung, allerdings

nur gegen extrazellular lokalisierte Keime.

Die Anwendung von Polymyxin B darf nur beim Vorleegmultiresistenter gram-
negativer Bakterien, wi&. coli, Salmonellen, Pseudomonaden oder Klebsiellen

erfolgen.

Polymyxin B ist als Out-of-scope-Substanz zur Angwerg bei Lebensmittel lie-
fernden Tierarten erlaubt. Out-of-scope-Substarszed die Substanzen, die bei
Lebensmittel liefernden Tieren angewendet werdetfiedii obwohl sie nicht in
den Anhangen I bis Il aufgefiihrt sind, da diesaffStoder ihre Rickstande nach
den derzeitigen Erkenntnissen fur den Verbrauclesumgdheitlich unbedenklich

sind.

Wearly et al. (1971) (108) fuhrten eine Studie & ¥Varmblutstuten durch, die
nicht aufgenommen hatten. Es wurden 122 beharti@dt,nicht. Vor einer Be-

handlung wurden Resistenztests durchgefihrt. VonStaten, die nach der Be-
samung mit Antibiotika behandelt wurden, bekamesgésamt nur 46% lebende
Fohlen, verglichen mit 69% in der unbehandeltenpBeu Nach Behandlung mit

Polymyxin B wurde ein drastischer Rickgang der Gelwate beobachtet.

Janssen Animal Health macht in der Produktinforamatvon Surolafi darauf
aufmerksam, dass bei graviden Tieren eine oral@auhe von der behandelten

Haut zu vermeiden ist.

Aufgrund der hohen Toxizitat von Polymyxin B isheiAnwendung wéahrend der

Tréachtigkeit als kontraindiziert anzusehen.
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4.7. Tetrazykline

Tetrazykline werden vostreptomycegwten gewonnen. Sie hemmen die Prote-
inbiosynthese und wirken so bakteriostatisch geggdireiche grampositive und
gramnegative, aerobe und anaerobe Infektionseriegleisive Leptospiren, My-
koplasmen, Chlamydien sowie grof3e Virusarten. Rasien gegen Tetrazykline

sind weit verbreitet.

Tetrazykline kénnen bei Infektionen der Atemweges dJrogenital- sowie des
Magen-Darm-Traktes angewendet werden. Aufgrundudegkinstigen Resistenz-
lage muss jedoch sichergestellt sein, dass dig&rieerazyklin-sensibel sind.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgefihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt.

Comline et al(1975) (8) fuhrten eine Studie an 21 tragenden Btotsn durch.
Diese waren 225 bis 320 Tage lang tragend. Es wurdeaoperativ Katheter in
die Nabelschnurvene, -arterie und in die UteruswgreStuten geschoben. An-
schlieRend wurden die Plazenta und der Uterus wiegtechlossen und in die Al-
lantoisflissigkeit 125 mg Tetrazyklin injiziert. &rder Stuten bekamen gesunde
Fohlen, neun abortierten vier bis acht Tage nach Bangriff, sechs weitere Foh-
len Uberlebten mindestens 15 Tage. Uber den Ausg@ndrei tibrigen Gravidita-
ten werden keine Angaben gemacht. Der haufigstadstur die fetale Mortalitat
in diesem Versuch ist, nach Ansicht der Autorer,Bildung von Thrombosen in
der Nabelschnurarterie und -vene mit darauf folgerstérung des plazentalen
Austausches. Auch Silver (1980) (66) empfiehlt nactem Eingriff am Fetus in
uteri in die Allantoish6hle 125 mg Tetrazyklin yizieren. Lofstedt (1986) (117)
halt es fur moglich, dass Tetrazyklin eine vermmel&unktion der ,endometrial
cups” verursacht. Wegen der stérenden Wirkung asfiEhdometrium ist bei ei-
nem Einsatz von Tetrazyklin Vorsicht geboten, daiek auch auf kinftige Gra-

viditaten stérend auswirken kann.

In einem Artikel von Bray et al. (1966) (110) wibérichtet, dass Tetrazyklin im
Blut von menschlichen Feten nach miutterlicher Bdharg nachgewiesen wurde.
AulRerdem verursacht Tetrazyklin beim Menschen bedlone Verfarbungen der
Zahne oder auch eine Zahnschmelzhypoplasie dehkéitlme. Zudem kann es zu

verzogertem Knochenwachstum kommen (62 Mirkin 1973)
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Die Hersteller der Tetrazyklin haltigen Medikamefitea. CP-Pharma, Albrecht
und MEDISTAR) machen keine Angaben zur AnwendundanGraviditat.

Der Einsatz von Tetrazyklin bei der trachtigen 8wearf nur nach strenger Indika-

tionsstellung erfolgen.

4.8. Nitrofurazon

Nitrofurazon gehért zur Gruppe der Nitrofurane.hasdelt sich dabei um synthe-
tische Stoffe, die Uber eine breite antimikrobiaNérkung gegen Bakterien und
Protozoen verfigen und dabei eine relativ glindigsistenzsituation aufweisen.
Aufgrund ihrer mutagenen und genotoxischen Eigeafseh werden sie lediglich

bei Tieren eingesetzt, die nicht der Lebensmitigigeung dienen.
Nitrofurazon wird nur auf3erlich auf Wunden und aogA angewendet.

Die Anwendung bei Lebensmittel liefernden TierenNSCHT erlaubt, da eine
Eingruppierung in die Tabelle 2 der VO 37/2010 mmt. Es sind in Deutschland
keine Tierarzneimittel verfuigbar, in denen Nitrapon als wirksamer Bestandteil
enthalten ist. In diesem Fall besteht die Mdoglichkeach § 56a Abs. (2) Nr. 2
bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapienotstand ein Niimazon haltiges human-
medizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmen, sofdir@s nicht durch andere

Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Wearly et al. (1971) (108) fuhrten eine Studie & ¥Varmblutstuten durch, die
nicht aufgenommen hatten. Es wurden 122 beharnt@dt,nicht. Vor einer Be-

handlung wurden Resistenztests durchgefihrt. VonStaten, die nach der Be-
samung mit Antibiotika behandelt wurden, bekameg@samt nur 46% lebende
Fohlen, verglichen mit 69% in der unbehandeltenpBeu Nach Behandlung mit
Nitrofurazon konnte ein geringer Anstieg der Gebuarate verzeichnet werden.
Aldous erklarte ebenfalls im Rahmen einer Diskusgibll DeMeyer 1971), er
behandle Stuten am Tag nach der Besamung mit Nicobn um die Geburtenra-

te von Zuchtstuten zu steigern.

Trotz der mutagenen Effekte wurden bei Tieren kéematogenen und embryoto-
xischen Wirkungen beobachtet (120 Frey und L6s@0@1). Die Hersteller be-
richten hingegen von Hinweisen auf embryotoxischd teratogene Wirkungen

bei Tierversuchen.
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Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Graviditat.

Der Einsatz von Nitrofurazon bei der tragendeneskann nicht empfohlen wer-

den.

49. Metronidazol

Metronidazol ist der Hauptvertreter der synthetsthNitroimidazole. Es ist wirk-

sam gegen verschiedene Bakterien, insbesondersohraend mikroaerobe Arten
und Protozoen wie Trichomonaden und Histomonadenbdsitzt ein genotoxi-

sches und cancerogenes Wirkungspotential. EinesRagentwicklung gegenuber
Metronidazol tritt nur selten auf.

Metronidazol steht in Form von Humanarzneimittelm ¥erfigung. Sie kénnen
bei Nicht-Schlachtpferden zur Behandlung von Anbieninfektionen eingesetzt

werden.

Metronidazol ist in der Tabelle 2 der Verordnun@JB7/2010 genannt, damit ist
die Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierafd@HT erlaubt. Fir diesen
Wirkstoff konnte aufgrund seiner cancerogenen ugrbgpxischen Wirkung kei-
ne fur den Verbraucher unbedenklichen Rickstandstiengen in Lebensmit-
teln tierischer Herkunft festgelegt werden. Son@steht ein EU-weites Anwen-

dungsverbot bei Lebensmittel liefernden Tieren.

Eindeutige Hinweise auf teratogene und embryottradeffekte fehlen. Trotzdem
soll Metronidazol nicht bei trachtigen Stuten angedet werden (120 Frey und
Loscher 2001).

Der Einsatz von Suanat&nMerial) in der Tréchtigkeit ist kontraindiziert.

Der Einsatz von Metronidazol bei der tragendeneSgitkontraindiziert.

4.10. Trimethoprim-Sulfonamide

Durch die Kombination verschiedener Sulfonamide Tmitnethoprim kann eine
Potenzierung der Sulfonamideffekte und damit eiteg8rung der antimikrobiel-

len Wirksamkeit dieser Substanzen erreicht wer@em.beiden Wirkstoffe hem-
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men die bakterielle Folsduresynthese an zwei aarfieier folgenden Schritten. Sie
wirken so doppelt bakteriostatisch und ermdgliceere verminderte Dosierung
des Sulfonamidanteils ohne die antimikrobielle Wir§ zu senken.

Trimethoprim-Sulfonamide sind gangige Antibiotikke bei Atemwegs-, Magen-

Darm- und Harnwegsinfektionen eingesetzt werden.

Das Antibiotikum ist in der Tabelle 1 der Verordgu(EU) 37/2010 aufgeflihrt

und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt.

Macpherson (2005) (102) berichtet von einer Stuoké der die Pharmakokinetik
von Trimethoprim-Sulfamethoxazol in der Allantoiggkigkeit der trachtigen Stu-
te untersucht wurde. Sie fuhrt als Vorteile vomigthoprim-Sulfamethoxazol bei
einer Stute mit Placentitis die orale Bioverflgleatrkind gute uterine Penetration
an. Die Studie wurde an zehn tragenden Ponystutechgefihrt. FUnf Stuten
wurde, funf Tage vor Behandlungsbeginn und der elmoghmenen Wirkstoff-
messung via Microdialyse, intracervil equi zooepidemicugiziert. Funf wei-
tere Stuten stellten die nicht infizierte Kontrollgpe dar. Alle Stuten wurden 14
Tage lang oral mit 30 mg/kg Trimethoprim-Sulfamethrol behandelt. Der
Wirkstoff passierte die fetalen Membranen und wurdder Allantoisflissigkeit
aller Stuten nachgewiesen. In der Studie abortierter der funf infizierten Stu-
ten. Drei Stuten abortierten nach der Behandlul®g ¥ und 19 Tage nach der
letzten oralen Gabe), eine Stute abortierte amTa8. der Behandlung und eine
Stute gebar ein gesundes Fohlen (40 Tage nachpibenae). Alle Kontrollstu-
ten trugen ihre Trachtigkeiten planmaRig aus urdulmen gesunde Fohlen. Die
Autorin schliel3t daraus, dass Trimethoprim-Sulfdrorézol Frihgeburten bei
Stuten mit Placentitis hinauszdgern kann. Bei eBieidie von Boyd und Allen
(1989) (106) wurde, nachdem Trimethoprim-Sulfadoxind Trimethoprim-
Sulfadiazin zwei bis drei Tage lang taglich infuerdiwurden bzw. nach der Be-
deckung in den Uterus von Ponystuten verbracht @urdie Plasmakonzentrati-
onen gemessen. Sechs Stuten erhielten 2,5 mg/kgefhoprim und 12,5 mg/kg
Sulfadoxin am Tag eins und zwei des Versuchesutdran. Sechs weitere Stuten
erhielten die gleiche Kombination intravends. Wreslechs andere Stuten erhiel-
ten 2,5 mg/kg Trimethoprim und 12,5 mg/kg Sulfatiaan den Tagen eins bis
drei. An vier Stuten wurde der lokale Effekt ausdandometrium untersucht. Ih-
nen wurde Trimethoprim und Sulfadoxin am Tag eiegedpen. Eine Stute erhielt

Trimethoprim und Sulfadoxin an den Tagen eins Ipés dnd vier Stuten wurden
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an den Tagen eins bis drei mit Trimethoprim und&lizin behandelt. Vierund-
zwanzig Stunden nach der ersten Infusion wurde Biongsie aus dem Uterus
entnommen. Auch von unbehandelten Stuten wurde agneins eine Probe ge-
nommen. Es zeigte sich nach der Infusion eine ggradige bis mittelgradige
akute Entzindungsreaktion, die durch eine Infibratvon Neutrophilen und Eo-
sinophilen charakterisiert war. Bei den ProbenKiantrollstuten zeigte sich kei-
nerlei zellulare Infiltration. Nach drei Tagen Isfan entsprach der Grad der Ent-
zindung dem vom ersten Tag. Aus der Entzindundtiessel eine verminderte
Fruchtbarkeitsrate. Die intravendse Gabe machtmdgich, die Aufnahme von
Trimethoprim und Sulfadoxin in den Uterus zu beresh Diejenige von Tri-
methoprim lag bei 23-43%, die von Sulfadoxin bei32%6. Dies entspricht nicht
der minimalen Hemmstoffkonzentration gegen equiath&yene. In einer ande-
ren Studie (124 Ryan et al. 2005) wurden 18 im élliZ95 Tage trachtige Ponys
intracervical mitS. equiinfiziert, um anschliel3end alle 12 Stunden min3§kg
Trimethoprim-Sulfamethoxazol behandelt zu werdeavat wurde festgestellt,
dass der verwendete Stamf equi empfindlich gegentber Trimethoprim-
Sulfamethoxazol ist. Die Behandlung wurde bis zab@®t fortgesetzt. Sechs Stu-
ten zeigten innerhalb von 36 Stunden nach der Ingpftaginalen Ausfluss und
plazentare Veranderungen. Drei von ihnen abortiezte zwolf und 14 Tage nach
der Impfung. In der Pathologie wurde eine Placiesntihd Bronchopneumonie der
abortierten Feten festgestellt. Aus den Méagen tert@rten Feten wurden in
grof3er AnzahB. equinachgewiesen. Vierzehn Stuten trugen ihre Fohlsintéa-
mingerecht aus und gebaren lebensfahige Fohler-dtiten wurde aufgrund sei-
ner schlechten Uberlebenschancen euthanasierictSertd Vaala (1992) (98)
verabreichten elf hochtrachtigen Stuten die gelirizitsten Antibiotika um he-
rauszufinden, ob sie die Plazentarschranke Ubeemin®ier Stuten wurden bis
zur Geburt taglich oral mit Trimethoprim-Sulfadiadehandelt. Es wurden Blut-
proben, Proben aus der Allantoisflissigkeit und desh Fruchtwasser genom-
men. Trimethoprim-Sulfadiazin wurde bei zwei Stuil@nFruchtwasser, bei allen
vier Stuten in der Allantoisfliissigkeit und im Bhabn zwei neugeborenen Fohlen
gefunden. Die Autoren vermuteten, dass die Kona#otr von Trimethoprim-
Sulfadiazin in den fetalen Flussigkeiten ausreicime,die meisten Bakterien, die
gegen den Wirkstoff empfindlich sind, zu bekdmpféite Fohlen wurden gesund
geboren. Wong et al. (2008) (77) berichten vonresiebenjahrigen Vollblutstute,
die 336 Tage tragend war. Sie wurde wegen des VYetslaauf Plazentitis und
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Mastitis fir zehn Tage im Abstand von zwo6lf Stunden mit 30 mg/kg Tri-
methoprim-Sulfamethoxazol per os behandelt. Drei Tage nach Ankunft in der
Klinik wurde ihr 43 kg schweres Fohlen ohne Komplikationen geboren. Funfund-
vierzig Minuten postnatal war das Fohlen lethargisch und hypothermisch, hatte
einen schwachen Puls und wies eine Bradycardie auf. Herzfrequenz und Korper-

temperatur normalisierten sich wahrend der folgenden 90 Minuten.

Toribio et al. (1998) (123) berichten, dass der Einsatz von Sulfonamiden bei
trachtigen Ponystuten zu angeborenen Missbildungen der Fohlen fihren kann,
beispielsweise zu Knochenmarksaplasie oder- hypoplasie, renaler Nephrose, Hy-
poplasie oder Hautlasionen. Sie berichten von einem 36 Stunden alten Fohlen,
dessen Mutter in der Graviditat mit verschiedenen Medikamenten behandelt wor-
den war, unter anderem wahrend der letzten drei Monate der Trachtigkeit mit 25
mg/kg Sulfadiazin. Die Graviditat dauerte 335 Tage. Das Fohlen war lethargisch,
konnte nicht aufstehen und hatte Lasionen in der Haut. Es wurde berichtet, dass es
zur Geburt klinisch unauffallig war, jedoch eine dinne Haut hatte. Wahrend der
folgenden 24 Stunden wurde es zusehends schwéacher. Acht Stunden nach der Ge-
burt zeigten sich Uber den kndchernen Vorspringen in der Haut Erosionen. Das
Fohlen starb eine Stunde nachdem es in die Klinik eingeliefert worden war. Die
Autoren berichten von einem zweiten Fohlen, einem 12 Stunden alten
Vollblut-fohlen, das mit Alopezie vorgestellt wurde. Die Mutterstute war zwei
Jahre lang alle 24 Stunden mit 15 mg/kg Trimethoprim-Sulfamethoxazol
behandelt worden. Die Trachtigkeit dauerte 338 Tage und das Fohlen wurde
problemlos geboren. Die Auszéhlung der weil3en Blutkérperchen ergab 2000
Zellen/ul  mit  80% reifen Neutrophilen und 20% Lymphozyten. Ein
durchgefuhrter Ultraschall vom Abdo-men zeigte einen dinnen renalen Cortex.
Das Fohlen wies Bereiche mit Alopezie auf und die Haut |6ste sich leicht ab. Das
Fohlen wurde nach neun Tagen euthana-siert. Weiter berichten die Autoren von
einem Tennessee Walking Horse Fohlen, dass sofort nach der Geburt in die
Klinik gebracht wurde. Drei Monate vor der Geburt war die Stute mehrfach mit
15 mg/kg Trimethoprim-Sulfamethoxazol be-handelt worden. Sie fohlte
termingerecht ohne Schwierigkeiten. Das Fohlen war jedoch nicht in der Lage
ohne fremde Hilfe zu stehen, zeigte eine bilaterale sklera-le Hamorrhagie, eine
Verfarbung der Zunge und Ulzerationen der Maulschleim-haut. Es verlor sein
Fell, so dass nur eine dinne Haut mit lokaler Alopezie Ubrig blieb. Am Tag zehn

nach der Geburt wurde es ataktisch und wurde am Tag zwolf euthanasiert.
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Bei allen drei Fohlen lag eine myeloide, erythroide und lymphoide Aplasie oder
Hypoplasie mit epithelialer Dysplasie und renaler Nephrose oder Hypoplasie
vor, nachdem die Stuten zuvor mit Trimethoprim und Sulfonamiden behandelt

worden waren.

Lutwak-Mann (1954) (121) wies Sulfonamide in den Blastocysten von Kanin-
chen, die mit dem Wirkstoff behandelt wurden, nach.

Sulfonamide Uberwinden die Plazenta und erreichen im Fetus sogar therapeuti-
sche Werte (116 Moya und Thorndike 1962). Die Autoren halten das fur den Fe-
tus fur ungefahrlich, weisen jedoch darauf hin, dass eine Gabe im geburtsnahen
Bereich zu neonatalem lkterus fiihren kann, weil Sulfonamide mit Bilirubin um
die Albuminbindungsstellen konkurrieren. Von allen Sulfonamiden fuhrt die An-
wendung von Sulfadiazin in der Graviditdt zu den hdchsten Konzentrationen im
fetalen Blut (122 Baker 1960).

Im Beipackzettel von Equibactin Ve{CP-Pharma) ist zu lesen, dass das Medi-
kament in Laborstudien an Ratten und Mausen teratogene Wirkungen gezeigt hat.
Die Sicherheit des Tierarzneimittels in der Trachtigkeit wurde bisher nicht nach-
gewiesen. Die Anwendung von Sulfadiazin/Trimethoprim wahrend der Trachtig-
keit darf nur nach entsrechender Nutzen-Risiko- Bewertung durch den verantwort-
lichen Tierarzt erfolgen. Im Beipackzettel von Synutrim ?2ioptivet, Veto-
quinol) Trimetotat Pasfe(aniMedica), Trimosuft (Dopharma, WdT), Sulfadimi-

din pro inj® (Serumwerk Bernburg), Borgal Lésung 2Z4@irbac), Forthoprirft
(MEDISTAR), Sulphi¥ (Bela-Pharm) wird darauf hingewiesen, dass bei Sulfo-
namiden die sichere Anwendung wéahrend der Trachtigkeit nicht erwiesen ist. Sie
sollten nur angewendet werden, wenn die Vorteile einer Behandlung klar die Ri-
siken Uiberwiegen. Im Beipackzettel von Trimetho-Diazin aniMé&d{eaiMedi-

ca), Riketron N (aniMedica), Sulfadimidin Na 100% aniMedfcéaniMedica),
Vetrimosulf® (CEVA) und Langzeitsulfonamid 25% (aniMedica, KLAT-
Chemie) wird bei der Anwendung bei trachtigen Tieren und Neugeborenen eine

strenge Indikationsstellung gefordert.

Der Einsatz von Trimethoprim-Sulfonamiden bei der tragenden Stute kann nicht

empfohlen werden.
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5. Kardiovaskulare Pharmaka

Die Herzfunktion kann durch eine Steigerung der caydialen Kontraktilitat und

durch die Entlastung des Herzens durch VermindedsrgVor- und Nachlast

verbessert werden. Die myocardiale Kontraktilitéhk durch herzwirksame Gly-
koside gesteigert werden. Dadurch erhdht sich daga§volumen und durch die
verbesserte Pumpfunktion werden die Fullungsdrigedsenkt. Die Nachlastsen-
ker senken im Wesentlichen den arteriellen Blutkrd@urch den verminderten
peripheren GefalRwiderstand kann das Herz leickiarSchlagvolumen aufrecht-
erhalten. Die Vorlastsenker verringern dagegercdrdialen Fullungsdriicke. Sie

sammeln das Blut in den Venen, wodurch weniger Blum Herzen zurtckflief3t.

5.1. Herzwirksame Glykoside

Herzwirksame Glykoside wirken positiv inotrop. Sbkeschleunigen in den
Ventrikeln die Druckanstiegsgeschwindigkeit und BRiglaxation und verbessern

so die Pumpfunktion des Herzens.

5.1.1. Digoxin

Digoxin ist der wichtigste Vertreter der herzwirksen Glykoside. Der aus Fin-

gerhutarten gewonnene Wirkstoff hat eine positotriope Wirkung.

Digoxin wird zur Behandlung von Herzversagen eiegds Es ist zudem das ein-

zige Mittel zur Behandlung der Nebenwirkungen ei@bmidinbehandlung.

Digoxin ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufdafli Die Anwendung von Di-

goxin bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damit Ausnahme der Schlachte-
quiden (Positivliste) nicht erlaubt. In diesem Ea#t die Anwendung durch eine
Eintragung im Equidenpass zu dokumentieren und \&lagezeit von sechs Mo-
naten einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland &direrarzneimittel verflgbar,

in denen Digoxin als wirksamer Bestandteil entlmaitt. In diesem Fall besteht
die Mdglichkeit, nach 8 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. RrAMG (1976) im Therapie-

notstand ein Digoxin haltiges humanmedizinischegigazneimittel umzuwid-

men, sofern dies nicht durch andere Rechtsvorsehr{k. B. BtmG 1981) unter-
sagt ist.
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Roby et al. (1986) (58) berichten von einer 15igdgm Warmblutstute, die im

funften Monat tragend war. Sie hatte eine Herzfeequvon 100 Schlagen/min,
walzte sich und schwitzte. Auch 18 Stunden spatsrsie in die Klinik kam, war

die Herzfrequenz unverandert hoch und die Atem#equbetrug 64 Atemzu-

ge/min. Sie schwitzte, hatte blasse Schleimhauteeime KFZ von 4 sec. Die Ju-
gularvene trat hervor und es bestand ein syst@isstenenpuls. Der arterielle
Puls war hyperdynamisch und man konnte den Heragam Thorax, Rumpf und
Schultern spiren. Die Auskultation ergab ein hoatigres (Grad IV von V) pan-

systolisches Rauschen mit Maximum im Bereich démBnalklappe. Das EKG

zeigte eine Tachycardie mit einer Herzfrequenz £06@ Schlagen/min. Der M-

Mode zeigte wéhrend der gesamten Herzaktion ewengrof3erten rechten
Ventrikel, ein Fehlen des cranialen Aortenwurzeteschowie hochfrequente Vib-
rationen der Septumssegel der Trikuspidalklappehy@ardie, Venenpuls, ver-
langerte KFZ, erweitere Venen, hyperdynamischeariaiter Puls und die patho-
logischen EKG-Befunde &nderten sich innerhalb \ait &agen nicht. Am nachs-
ten Tag (Tag zwei) wirkte die Stute mide und hattee Herzfrequenz von 80
Schlagen/min und 46 Atemzigen/min. Es entwickettie gentral, im Bereich des
Sternums, ein Odem. Am Tag drei wurde die DigoxireiBpie begonnen. Sie er-
hielt 1 mg alle 12 Stunden i.v. Im Abstand von zwe& zweieinhalb Stunden
wurden an den Tagen finf bis acht Blutproben namhligoxin-Injektion ge-

nommen und die Serumkonzentration von Digoxin geeesAn den Tagen zwei
bis sechs war die Stute klinisch stabil mit 30 4@ Atemzigen/min und einer
Herzfrequenz von 70 bis 85 Schlagen/min. Am Tag bietrug der systolische
Blutdruck 108 mm Hg, der diastolische konnte nighimessen werden. Am Tag
funf betrugen systolischer und diastolischer Blutr125/80. Das ventrale Odem
wuchs langsam aber stetig. Am sechsten Tag erscigeStute mide, lag, war
anorektisch und zeigte Atemnot. Ihre Atemfrequdregsauf 100 Atemzuge/min.
und ihre Herzfrequenz auf 120 Schlage/min. Das Efelgte Arrhythmien die

durch gelegentliche verfriihte Kontraktionen gekemimet waren. Es wurde ei-
ne Digoxin-Intoxikation vermutet. Die Serum-Digoxfonzentration war von 1,2
ng/ml am Tag funf auf 2,4 ng/ml am Tag sechs amggsh, als die Stute Tachy-
cardie, Tachypnoe und Arrhythmien zeigte. Also veudie Digoxin-Dosis auf 1

mg im Abstand von 24 Stunden herabgesetzt. Am Tedges betrug die Serum-
konzentration von Digoxin daraufhin 1,9 ng/ml und @ag acht 0,9 ng/ml. Ta-
chycardie, Arrhythmie, Mudigkeit und Anorexie nalhmmit dem Ruckgang der
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Digoxin-Serumkonzentration ab. Am Tag acht entwliekdie Stute héchstgradi-
ge Abdomenschmerzen und wurde euthanasiert. BeDbduktion zeigte sich,
dass das Aortensinusaneurysma rupturiert war. lerudtbefanden sich zwei
gleich weit entwickelte Feten die einer Graviditatfinften Monat entsprachen.
Die Autoren waren der Ansicht, dass die Stute agfaauf die Digoxin-Therapie
ansprach. Sie mutmaliten, dass die verfrihten Kakemieaktionen, Anorexie,
Abgeschlagenheit und hohe Herzfrequenz am Tag seghscheinlich durch ei-
ne Digoxin-Intoxikation hervorgerufen wurde, da &efunde nach der Dosisre-
duktion abnahmen. Zur Arrhythmie fuhrten, ihrer fshs nach, die Kombination
aus Ischamie, die durch eine MinderdurchblutungCGlenonararterien verursacht
wurde, Elektrolytimbalance, Digoxin-Intoxikationnd ein direktes myokardiales

Trauma.

Die Hersteller weisen darauf hin, dass Digoxin eldagangig ist. Teratogene

Wirkungen sind nicht bekannt.

Der Einsatz von Digoxin bei der tragenden Stutd dar nach strenger Indikati-
onsstellung erfolgen.

5.1.2. Strophanthin

Strophanthin ist ein Derivat von Digoxin. Es spialder Veterindrmedizin thera-
peutisch keine wesentliche Rolle.

Es kann im Rahmen der akuten Notfalltherapie iriné@s eingesetzt werden.

Strophanthin ist nicht in der Verordnung 37/201@gaftiihrt. Seine Anwendung
ist damit bei Lebensmittel liefernden Tieren nigtlaubt. Derzeit sind in
Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbar, imele Strophanthin als wirksa-
mer Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestiee Mdglichkeit, nach § 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapiesiaind ein Strophanthin hal-
tiges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuovad, sofern dies nicht

durch andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 198i¢nsagt ist.

Selectavet und Inropharm, die Hersteller zweiehtnimehr verkehrsfahiger bzw.
nicht im Handel befindlicher Medikamente (Stroplnesel-N° und Strophantin-



IV. Ergebnisse 119

Glukosé&), machen keine Angaben zur Anwendung in der Gitatid

Aufgrund fehlender Erfahrungen sollte bei einer A&madung von Strophanthin
bei der trachtigen Stute eine strenge Indikatiatisstg erfolgen.

5.2. Weitere positiv inotrope Pharmaka
5.2.1. Dobutamin
Dobutamin ist ein Agonist der beta-1-adrenergercBe&xzen.

Dobutamin wird zur Behandlung von Hypotonien wakrefer Narkose einge-
setzt. Seine positiv inotrope Wirkung wird, je ndiéferenz, wahrscheinlich hau-
figer als Dopamin eingesetzt. In der Narkose h&it Pferden meist eine Hypoto-
nie auf; die Erhaltung eines normalen Blutdrucksimgert nachweislich das Auf-
treten einer schweren postoperativen RhabdomyoDBskutamin ist bei der Nar-

kose von Pferden mit Inhalationsnarkotika unverttah

Dobutamin ist nicht in der Verordnung 37/2010 afiihet. Seine Anwendung bei
Lebensmittel liefernden Tieren ist damit, mit Aulsmee der Schlachtequiden (Po-
sitivliste), nicht erlaubt. In diesem Falle ist diawendung durch eine Eintragung
im Equidenpass zu dokumentieren und eine Wartgpeitsechs Monaten einzu-
halten. Derzeit sind in Deutschland keine Tierairniteel verfigbar, in denen
Dobutamin als wirksamer Bestandteil enthalten listdiesem Fall besteht die
Moglichkeit, nach § 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 31& (1976) im Therapienot-
stand ein Dobutamin haltiges humanmedizinischetigagzneimittel umzuwid-
men, sofern dies nicht durch andere Rechtsvorsehr{k. B. BtmG 1981) unter-

sagt ist.

Wilson (1994) (12) empfindet den Einsatz von Dolmitabei der tragenden Stute
zur Behandlung einer durch die Narkose verursaditgrotension als akzeptabel.
Santschi et al. (1991) (26) berichten von 74 trdgerStuten, die zum Zwecke der
Kolikoperation eine Inhalationsnarkose erhielteanr Behandlung der auftreten-
den Hypotensionen wurde Dobutamin intravenés ieijiziZzwei der Stuten starben
und 13 abortierten. Sechsundreillig Stuten gebateente Fohlen. Kein Abort

oder Tod der Stuten stand in Zusammenhang mit dgsu@minanwendung.



IV. Ergebnisse 120

Santschi et al. (1991) (27) fuhrten Inhalationspaehn bei 15 gestressten tragen-
den Stuten durch. Um eine dabei auftretende Hypaenzu behandeln wurde
Dobutamin eingesetzt. Bei den Stuten wurden Plasrtisgl-, Ostronsulphat- und
Progestagenwerte als Indikatoren flr die Lebengkéiti der Feten gemessen. EIf
der Stuten wurden wegen Koliken operiert, vier argitlitten an einer Torsio ute-
ri. Von den 18 Stuten ohne Torsio, die insgesamtl@nStudie teilnahmen, (bei
den fehlenden sieben Stuten wurde die Kolik korst@nbehandelt) Uberlebten
16 bis zur Geburt. Zwo6lf von ihnen bekamen gesurmiden und vier abortierten,
drei davon schon wéhrend des Klinikaufenthalts. Wen vier Stuten mit Uterus-
torsion abortierten zwei und die anderen zwei tnugee Fohlen aus. Wiederum
wurde keiner der auftretenden Aborte auf Dobutanunickgefiihrt, sondern auf
die verschiedenen Arten der Koliken. Es wird Gbeee Fall berichtet (13 Davis
et al. 2007), bei dem eine 320 Tage tragende Kadthite kolikoperiert wurde.
Sie erhielt eine Inhalationsnarkose und zudem 5Sjlgrin Dobutamin. Das Foh-

len wurde gesund geboren.

Die Pharmaindustrie fordert vor dem Einsatz von aitnin in der Graviditat ei-

ne strenge Indikationsstellung.

Der Einsatz von Dobutamin bei der tragenden Statérdir nach strenger Indika-

tionsstellung erfolgen.

5.2.2. Dopamin

Dopamin ist ein biogenes Amin aus der Gruppe deedwlamine. Es stimuliert
in geringen Dosen Dopaminrezeptoren. In hoherereDogerden auch die beta-1-

adrenergen Rezeptoren stimuliert.

Dopamin wird zur Behandlung von Hypotonien wahreled Narkose eingesetzt.
Es kommt bei Pferden zum Einsatz, bei denen Doluaotamwirksam ist. Bei
Fohlen wird Dopamin dem Dobutamin vorgezogen. Bsl@ul3erdem eingesetzt
zur Behandlung von intraoperativen Bradyarrhythmaiie nicht auf Atropin an-

sprechen.

Dopamin ist nicht in der Verordnung 37/2010 auf@efiiSeine Anwendung bei
Lebensmittel liefernden Tieren ist damit, mit Ausmee der Schlachtequiden (Po-
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sitivliste), nicht erlaubt. In diesem Falle ist diawendung durch eine Eintragung
im Equidenpass zu dokumentieren und eine Wartgpeitsechs Monaten einzu-
halten. Derzeit sind in Deutschland keine Tierairniteel verfigbar, in denen
Dopamin als wirksamer Bestandteil enthalten isdigsem Fall besteht die M6g-
lichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AM®76) im Therapienotstand
ein Dopamin haltiges humanmedizinisches Fertiganzittel umzuwidmen, so-

fern dies nicht durch andere Rechtsvorschrifte(BtmG 1981) untersagt ist.

Die Pharmaindustrie erachtet den Einsatz von Dopamier Graviditat aufgrund

mangelnder Erfahrung als kontraindiziert.

Aufgrund mangelnder Erfahrungen bzgl. der Anwenduag Dopamin bei der
trachtigen Stute, sollte eine Anwendung nur naoenger Indikationsstellung er-
folgen.

5.3. Antiarrhythmika

Antiarrhythmika haben nur eine geringe therapeh&sBreite und dirfen deshalb

nur unter strenger Kontrolle eingesetzt werden.

5.3.1. Chinidin

Chinidin unterdriickt eine ektopische Reizbildung Yarhof bei unveranderter

Herzfrequenz.

Es wird gerne bei supraventrikuldaren Tachyarrhydmsowie Vorhofflattern und

-flimmern eingesetzt.

Chinidin ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufgjat. Seine Anwendung bei
Lebensmittel liefernden Tieren ist damit nicht eda Derzeit sind in Deutschland
keine Tierarzneimittel verfigbar, in denen Chinidils wirksamer Bestandteil
enthalten ist. In diesem Fall besteht die Moglicghkeach § 56a Abs. (2) Nr. 2
bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapienotstand ein Cdinihaltiges humanmedizi-
nisches Fertigarzneimittel umzuwidmen, sofern dieht durch andere Rechts-

vorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.



IV. Ergebnisse 122

Bertone et al. (1987) (56) berichten von einer Abgen Quarter-Horse Stute, die
60 Tage tragend war und an Vorhofflimmern litt. $&kam per Nasenschlund-
sonde Chinidin verabreicht. Am ersten Tag erhieliags Anfangsdosis 5 g Chini-
din. Da am zweiten Tag keine negativen Wirkungeitraten, bekam sie an die-
sem Tag viermal 10 g Chinidin. Es wurde ein EKGchegben und zwei Stunden
nach jeder Applikation wurde eine Blutprobe genommm die Serumkonzentra-
tion von Chinidin zu messen; ebenso wurde drei &orund 13,5 Stunden nach
der letzten Gabe verfahren. Drei Stunden nachedeteh Behandlung wurde aus
dem Vorhofflimmern wieder ein physiologischer Siryghmus. Die Chinidinbe-

handlung hat die Tréachtigkeit nicht unterbroched die Stute hatte in den darauf
folgenden sechs Monaten einen physiologischen 8igtismus. Nach den sechs
Monaten entwickelte sie einen Colonvolvulus und$hete starb. Bei der Obduk-
tion war der Fetus makroskopisch und mikroskopisohufféallig. Die Autoren

halten aufgrund der gemachten Erfahrung Chinidinsféher in der Anwendung

bei der tragenden Stute.

Die Hersteller berichten jedoch von Hinweisen aiesvErsuchen auf embryoto-

xische/teratogene Wirkungen.

Sullivan und Ramanathan (1985) (125) stellten bBlenschen fest, dass hohe
Serumkonzentrationen von Chinidin einen abortivad teratogenen Effekt ha-
ben. Die Pharmaindustrie gibt an, dass beim Memsbkan Einsatz von Chinidin

in der Schwangerschaft ein Risiko perinataler Kaokaplonen oder Schadigungen
besteht.

Die Anwendung von Chinidin in der Graviditat dadut Herstellern, besonders
im ersten und zweiten Drittel der Trachtigkeit mach strenger Indikationsstel-

lung erfolgen.

Aufgrund der Embryotoxizitat kann der Einsatz vohir@din bei der tragenden
Stute nicht empfohlen werden.

5.3.2. Phenytoin

Die antiarrhythmische Wirkung von Phenytoin madchss.a. bei hohen Aus-
gangsfrequenzen bemerkbar.

Phenytoin hat sich als besonders wirksam bei degyidfung von ventrikularen
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Extrasystolen infolge einer Uberdosierung von Riigglykosiden erwiesen. Es
wird aulBerdem zur Krampfbehandlung bei Fohlen aeg¢, sowie zur Behand-
lung der Rhabdomyolyse und des Hahnentritts.

Phenytoin ist nicht in der Verordnung 37/2010 afifpeg. Seine Anwendung bei
Lebensmittel liefernden Tieren ist damit, mit Ausmee der Schlachtequiden (Po-
sitivliste), nicht erlaubt. In diesem Falle ist &dawendung durch eine Eintragung
im Equidenpass zu dokumentieren und eine Wartgpeitsechs Monaten einzu-
halten. Derzeit sind in Deutschland keine Tierairniteel verfugbar, in denen
Phenytoin als wirksamer Bestandteil enthaltennstliesem Fall besteht die M6g-
lichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AM®76) im Therapienotstand
ein Phenytoin haltiges humanmedizinisches Fertiganzittel umzuwidmen, so-

fern dies nicht durch andere Rechtsvorschrifte®(BtmG 1981) untersagt ist.

Meadow (1968) (76) berichtet von sechs Kindern hipen-Kiefer-Gaumen-
spalten, nachdem deren Mutter u.a. mit Phenytdnahéelt worden waren.

Die Pharmaindustrie rat eine moglichst geringe Bdmi der Behandlung von
Schwangeren mit Phenytoin zu wéhlen, da die Inzidem Fehlbildungen dosis-
abhangig ist. Zur Vermeidung von Blutungskompligagn bei Neugeborenen
wird die prophylaktische Gabe von Vitamin; Kn den letzten Wochen der
Schwangerschaft an die Mutter bzw. anschlie3endaanNeugeborene empfoh-
len. Die Anwendung von Phenytoin in der Graviddatf nach Ansicht der Her-

steller nur nach strenger Indikationsstellung epol

Der Einsatz von Phenytoin ist nur nach strengeikatmnsstellung ratsam.

5.3.3. Propafenon

Propafenon ist ein Antiarrhythmikum, das bei Voflimimern zum Einsatz

kommt.

Propafenon ist nicht in der Verordnung 37/2010 afifgrt. Seine Anwendung bei
Lebensmittel liefernden Tieren ist damit nicht eda Derzeit sind in Deutschland
keine Tierarzneimittel verfligbar, in denen Propafeals wirksamer Bestandteil
enthalten ist. In diesem Fall besteht die Mdoglichkeach § 56a Abs. (2) Nr. 2
bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapienotstand ein Pfepan haltiges humanme-
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dizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmen, soferresdnicht durch andere

Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

In der Roten Liste wird darauf hingewiesen, dasp&enon die Plazentarschran-
ke Uberwindet. Es wird dort ein Fall aus der Humedizin beschrieben, bei dem
die Konzentration von Propafenon im Nabelschnurblut 30% des maternalen
Blutes betrug. Weiter wird angegeben, dass in d&meb bekannten Féllen, in de-
nen Uber den Verlauf einer Schwangerschaft untgpd®enon berichtet wird, die
Schwangerschaft komplikationslos und die Neugelsreklinisch unauffallig
waren. Der Hersteller fordert vor der Anwendung Wimopafenon in der Trach-
tigkeit eine strenge Indikationsstellung.

Der Einsatz von Propafenon ist nur nach strengiikétionsstellung ratsam.

5.3.4. Verapamil

Verapamil ist ein Calciumantagonist oder Calciunatblocker, der gefal3erwei-

ternd und im AV-Knoten des Herzens leitungsverzidevirkt.
Verapamil kommt bei supraventrikularen Tachykardieam Einsatz.

Verapamil ist nicht in der Verordnung 37/2010 adifipet. Seine Anwendung bei
Lebensmittel liefernden Tieren ist damit nicht eda Derzeit sind in Deutschland
keine Tierarzneimittel verfligbar, in denen Veragaas wirksamer Bestandteil
enthalten ist. Es besteht die Mdglichkeit, nach6g Bbs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3
AMG (1976) im Therapienotstand ein Verapamil ha&asghumanmedizinisches
Fertigarzneimittel umzuwidmen, sofern dies nichtctiuandere Rechtsvorschrif-
ten (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Scott et al. (1997) (126) fuhrten eine Studie a@thtigen Ratten durch. Nach
hochdosiertem Einsatz von Verapamil wurden verm@hdmalien des Aorten-
bogens sowie Wachstumsretardierungen beobacht&erdem fanden gehauft
Aborte statt.

Magee et al. (1996) (127) behandelten 25 Fraueersten Drittel ihrer Schwan-
gerschaft mit Verapamil. Bei den Kindern wurdemlegiei Fehlbildungen festge-
stellt. Marlettini et al. (1990) (128) fuhrten eis@udie an 47 hochschwangeren
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Frauen durch. Es wurden auch hier keine medikamemtezieren Stérungen bei

den Kindern beobachtet.

Die Hersteller fordern vor einer Anwendung von \pmil in der Graviditat eine

strenge Indikationsstellung.

Der Einsatz von Verapamil bei der tragenden Statenknicht empfohlen werden.

6.  Antiphlogistika

Zu den Antiphlogistika zahlen die groRen Gruppen @ricocorticoide und der

nichtsteroidalen Antiphlogistika.

6.1. Glucocorticoide

Es wird zwischen natirlichen und synthetischen Giodicoiden unterschieden.
Die naturlich vorkommenden Glucocorticoide sind Abkmlinge des Progeste-
rons. Zu diesen zahlen Cortisol und Corticostei® Glucocorticoide haben
vielfaltige physiologische Wirkungen. Sie beeinflas den Stoffwechsel, den
Wasser- und Elektrolythaushalt, das Herz-Kreishattsn und das Nervensystem.
Ferner haben sie eine antiinflammatorische, adtfprative und immunsuppres-

sive Wirkung.

6.1.1. Betamethason

Betamethason ist ein synthetisches GlucocorticDid. Substanz wirkt entzin-

dungshemmend, antiallergisch und immunsuppressiv.

Betamethason wirkt palliativ bei der Therapie nigffektioser Gelenksentzin-

dungen.

Das Glukokortikoid ist in der Tabelle 1 der Verouty (EU) 37/2010 aufgefihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt. Bei Pfer-

den, die zur Schlachtung bestimmt sind, ist hachHetetmaligen Behandlung ei-
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ne Wartezeit von sechs Monaten fir essbare Gewekahalten. Fur die Arz-
neimittelbehandlung besteht eine Dokumentationdmfim Equidenpass (Teil 11l
B). Bei Pferden, die nicht zur Schlachtung bestinsmt, entfallen die Angaben
zur Wartezeit und die Eintragung der Arzneimittéllbedlung im Equidenpass

(Teil 1l B) kann fakultativ erfolgen.

Christiansen et al. (2005) (129) fuhrten eine Rtwdlirch, deren Ziel es war, he-
rauszufinden, ob die fetale Reifung von Fohlen Zgitig durch maternale Beta-
methason-Injektionen angeregt werden kann. Zu aiedgeck erhielten 13 Quar-
ter Horse Stuten an den Trachtigkeitstagen 305,u806307 entweder eine Koch-
salzlésungs- (n=5) oder Betamethason-Injektionanin Dosen von 12 (n=3), 24
(n=3) oder 30 mg (n=2). Bei funf der behandeltenteSt wurde die Geburt am
Trachtigkeitstag 320 eingeleitet. Die anderen $twterden nicht eingeleitet, da
die Behandlung unbefriedigende Resultate geli¢faite. Alle Kontrollstuten und
nicht eingeleiteten Stuten brachten ihre FohleneoKomplikationen zur Welt.
Nur eine Stute (24 mg) von der Gruppe, bei deiGBburt eingeleitet wurde, hat-
te eine normale Geburt. Bei dieser Stute wurdeop#&hologisch eine nocardio-
forme Plazentitis nachgewiesen, was, nach AnsiehAdtoren, der Grund fir die
Frihreife des Fohlens gewesen sein dirfte. Alleesdeingeleiteten Stuten be-
notigten Geburtshilfe. Zu den Komplikationen diet nher friihzeitigen Einleitung
einhergingen, gehorte auch, dass eine Stute kigterinstinkt entwickelte. Ei-
ne Stute erlitt einen Cervixriss und eine einenriteund Cervixriss. Zwei Foh-
len (24 mq) Uberlebten bis zum Absetzen und dieggéhrdrei wurden wegen the-
rapieresistenter Dysmaturitat innerhalb von 48 &mneuthanasiert. Zudem be-
richten sie von einer Studie, bei der 16 Quartersei&tuten an den Trachtigkeits-
tagen 305, 306 und 307 Kochsalzlésung oder 24 ngniBethason injiziert wur-
den. Sie fohlten spontan. Alle Fohlen waren zurusewoll entwickelt; es zeich-
nete sich bei den behandelten Stuten (durchscbhétlTragezeit 339 Tage) im
Vergleich zu den Kontrollstuten (durchschnittlichewgezeit 345 Tage) ein Trend
zu verkirzten Tragezeiten ab. Die intramuskulajektion von 12-30 mg Beta-
methason bei 305 bis 307 Tage tragenden StutergiderGeburtseinleitung an
den Tagen 320 folgte, induziere keine Reifung d#vlén und flhrte bei einigen

Fohlen zu einem schlechten Resultat.
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In der Produktinformation von Celesto¥eintervet ist zu lesen, dass aufgrund
der nicht hinreichenden Untersuchungen auf die itdglTeratogenitat von Be-
tamethason eine Anwendung wahrend der Trachtigkeitbei strenger Indikati-

onsstellung erfolgen sollte.

Die Anwendung von Betamethason bei der tragendete tfordert eine strenge
Indikationsstellung.

6.1.2. Cortisol

Cortisol, auch Hydrocortison genannt, ist ein Sthrormon, das in der Zona fas-
ciculata der Nebennierenrinde gebildet wird. Eslast wichtigste der naturlichen

Glucocorticoide.

Cortisol kommt in der symptomatischen Behandlung eatztndlichen und ju-
ckenden Dermatosen zum Einsatz. Es ist nur zurret&n Anwendung zuge-

lassen.

Das Glukokortikoid ist in der Tabelle 1 der Veroutiy (EU) 37/2010 aufgefiihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndérarten erlaubt.

Tuchmann-Duplessis (1969) (130) zeigte, dass @breime teratogene Wirkung
hat. Es verursacht bei Mdusen Gaumenspalten undarenchen cardiale Miss-
bildungen.

Die Sicherheit von CortavanteVirbac wurde wahrend der Trachtigkeit nicht
gepruft. Da die systemische Resorption von Hydismmaceponat geringflgig
ist, sind teratogene, fetotoxische oder maternetira Effekte bei der empfohle-
nen Dosierung eher unwahrscheinlich. Es wird dahdugewiesen, das Medika-
ment nur nach Nutzen-Risiko-Abwagung durch den bebalmden Tierarzt anzu-

wenden.

Die Anwendung von Cortisol bei der tragenden Switd nicht empfohlen.
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6.1.3. Dexamethason

Dexamethason ist ein synthetisches Glukokortikeelches antiphlogistisch und
dampfend auf das Immunsystem wirkt. Es gehort zuldegwirkenden Gluko-

kortikoiden und wirkt rund 30-mal starker als di@fpereigenen Produkte.

Dexamethason wirkt palliativ bei der Therapie dartan nicht infektiosen Arthri-
tis, Periarthritis und Bursitis, bei allergisch begten Hauterkrankungen, chro-
nisch obstruktiven Bronchitiden und Lungenemphyseniistorsionen und Al-

lergien wie Urtikaria.

Das Glukokortikoid ist in der Tabelle 1 der Veroutiy (EU) 37/2010 aufgefliihrt

und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt.

Campbell (1971) (145) untersuchte die Wirkung voex@methason auf sechs
Stuten, die 40 bis 60 Tage tragend waren. Er enfieiihnen funf Tage lang tag-
lich 10 bis 40 mg Dexamethason. Die erste Injekadolgte intravends, die fol-

genden intramuskular. Vierzig bis 80 Tage spataewaoch immer alle Stuten
gravid. Alle gebaren spater gesunde Fohlen. Inneiersuch von Burns (1973)
(146) losten therapeutische Dosen von 10-80 mg mek@ason/Tag die Geburt
bei 26 Stuten, die im zweiten und dritten Tracheigitrimester waren, nicht aus.
Es wurde auch keine Verkurzung der Tragezeiten dsdbt. Burns schloss dar-
aus, dass Dexamethason die Trachtigkeitsdauer beginflusst und die Geburt
bei der Stute nicht auslost. Christensen et aD§R(105) berichten von einer 19-
jahrigen Vollblutstute, die am 265. Trachtigkeitstait einem Hydrops des Am-
nions in der Klinik vorgestellt wurde. Die Stutetteaeine entziindete und ge-
schwollene Vulva und wurde deshalb bis zur Abschumegl taglich mit einer De-

xamethason haltigen Creme lokal behandelt. DieeSgatbar am 321. Tag der
Graviditat ihr Fohlen. Es war klein und hatte venite Gliedmafen, die einer
Therapie bedurften. Ansonsten war das Fohlen gedbiedGliedmal3enfehlstel-

lung besserte sich als das Fohlen zehn Monateaaltdas Fohlen war aber noch
immer kleiner als seine Altersgenossen. Ein Jahtespvaren Stute und Fohlen
wohl auf. Scarratt et al. (1991) (6) berichten wimer zehn Monate lang tragen-
den 13-jahrigen Fallabella-Pony Stute mit Hepathephalopathie. Sie wurde
u.a. mit Dexamethason behandelt. Einen Monat spétete ihr gesundes Fohlen
geboren. Ryan et al. (2005) (124) fuhrten eine iStddrch, bei der acht hoch-
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trachtigen Stuten transcervical equiinjiziert wurde. Sie erhielten entweder eine
reine Antibiotika-Therapie (h=4) oder Antibiotika iIKombination mit Dexa-
methason (n=4). Vier weitere Stuten dienten alsticdigruppe und wurden nicht
infiziert. Dexamethason wurde sechs Tage langdigiegeben, dabei wurde die
Dosis alle zwei Tage von 40 Uber 35 auf 25 mg rietuzFetus und Plazenta
wurden taglich mit transrektalem Ultraschall untefg. Die Tragezeiten der Stu-
ten die Dexamethason erhalten hatten waren mithdahmittlich 293 Tagen deut-
lich verkurzt. Die Kontrollstuten trugen durchsdiirih 340 Tage und die, die
nur Antibiotika bekommen hatten, 319 Tage. Eineté&saus der Dexamethason-
Gruppe abortierte, ebenso eine aus der AntibidBkappe. Zwei der drei Frihge-
burten aus der Dexamethason-Gruppe waren lebegsiabidie dritte wurde we-
gen schlechter Uberlebenschancen euthanasiert.déomntibiotika-Gruppe (-
berlebten alle drei Fohlen. Die Kontrollstuten Iht@n termingerecht geborene,
gesunde Fohlen zur Welt. Das durchschnittliche @esbewicht der Dexametha-
son-Fohlen betrug 35 kg, gegeniber 41 kg (Antik&tund 47 kg der Kontroll-
fohlen. Drost (1972) (141) berichtet, dass der wum durchgefihrte Versuch
scheiterte, in dem er die Geburt bei funf Shetlamgptuten mit Dexamethason
einleiten wollte. Die Stuten erhielten zu verscleieeh Zeitpunkten wahrend der
letzten zwei Trachtigkeitsmonate zwei Injektioneit j@ 20 mg Dexamethason.
Alle Fohlen waren zur Geburt normal entwickelt gesund. Der Autor schliel3t
darauf, dass Dexamethason bei der Stute nichtrihatge ist, einen Abort auszu-
l6sen. Nebenwirkungen von Dexamethason wie einébsygehende Schlafrig-
keit oder Lethargie wurde bei keiner Stute beobsclder Autor halt es fur un-
wahrscheinlich, dass Dexamethason, wenn es am dardérachtigkeit gegeben
wird, negative Auswirkungen auf die Gesundheit $bute oder Fohlen hat. Joch-
le (1971) (135) berichtet von einer Studie, beildenystuten entweder im letzten
Monat ihrer Graviditat 20 bis 40 mg Dexamethasoaraab dem siebten Tréch-
tigkeitsmonat im monatlichen Abstand 20 bis 40 mgiert wurden. Dies zeigte
bei Stute und Fohlen keinerlei Wirkung. Er schlidBtauf, dass die Anwendung
von Corticosteroiden auf die Graviditat und auf Hebensfahigkeit der Fohlen
keinen Einfluss hat. Dexamethason ist in normabenapeutischen Dosen nicht in
der Lage die Geburt bei der trachtigen Stute adseal (131 Hillman 1980). Die
Geburt kann jedoch durch tagliche Injektionen voA ing Dexamethason an vier
aufeinander folgenden Tagen eingeleitet werden.3dige fohlt etwa vier Tage

nach der letzten Dexamethason-Injektion. Wird nat Geburtseinleitung zwi-



IV. Ergebnisse 130

schen dem 321. und 324. Graviditatstag begonnekorsmnen, wie es die Erfah-
rung der Autoren belegt, lebende, gesunde Fohlemait. Werden einer Stute
vom 320. bis zum 324. Trachtigkeitstag taglich 10§ Dexamethason injiziert,
so leitet dies die Geburt ein (138 Alm et al. 195 wurden 24 trachtige Ameri-
can Saddlebred Stuten in zwei Gruppen eingetdadt;Sduten der einen Gruppe
fungierten als Kontrollgruppe, wahrend die andafien Tage lang taglich mit 100
mg Dexamethason intramuskuléar behandelt wurden.Fdlden wurden von der
Geburt bis zum Alter von 13 Wochen wdchentlich ggarm Beim zweiten Teil
dieser Studie wurden 64 Stuten Dexamethason irjis stellte sich bei beiden
Studienteilen heraus, dass Dexamethason die Triagiezglich verkirzt und die
Geburt planbarer macht. Alle behandelten Stutegteeiphysiologische Geburts-
anzeichen. Sie produzierten ausreichende MengechMéllle Fohlen wurden le-
bend und gesund geboren. Die Wachstumsrate deerr@hirde durch die mut-
terliche Behandlung nicht beeinflusst; das Gebextscht der Fohlen, deren Mut-
ter Dexamethason erhalten hatten, war jedoch dautiduziert. Sie waren durch-
trittig. Bei manchen berthrte die Fessel sogar Beden, aber sieben bis zehn
Tage spater waren sie von den normalen Fohlen meht zu unterscheiden. Alm
et al. (1974) (133) injizierten zwolf Stuten an derchtigkeitstagen 321 bis 324
je 100 ml Dexamethason. Zwolf weitere Stuten dierdks Kontrollgruppe. De-
xamethason reduzierte die Trachtigkeitsdauer vah &84 328 Tage, die Geburt
erfolgte durchschnittlich vier (+1,6) Tage nach tkizten Injektion. Die behan-
delten Stuten fohlten komplikationslos. Das Gelyatgcht der Fohlen, deren
Mutter mit Dexamethason behandelt wurden, lag diafohittlich bei 38,6 kg,
wéahrend die Fohlen aus der Kontrollgruppe 44,2 kgiem. Die Fohlen der be-
handelten Stuten waren unterschiedlich stark dutiipt Spatestens nach zehn
Tagen normalisierte sich dieser Befund. Das Waahstach der Geburt war un-
beeinflusst. Die Euteranbildung fiel bei einigemt8h geringer aus, jedoch fand
zur Geburt der Milcheinschuss statt und keine dete8 zeigte Nachgeburtsver-
halten. First und Alm (1977) (147) fuhrten eine d¢uan zwolf Shetland-Pony
Stuten durch. Sieben stellten die Kontrollgruppe (8&Cl-Injektionen mit je 100
ml) und funf Stuten wurden taglich mit 100 mg Dexdhason an den Tagen 321
bis 324 oder bis zur Geburt behandelt. Durch dieaBdlung wurde die Tragezeit
deutlich verkirzt. Die Trachtigkeiten der Kontroligpe dauerten 334,4 Tage
(322 bis 344), die der behandelten Stuten 324 22 bis 325). Alle zwolf Foh-
len waren gesund. Alle Stuten gaben ausreichendhMihd Kolostrum. Hillman
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(1987) (134) berichtet von einer Studie, bei der 8euten ab dem 321. Trachtig-
keitstag vier Tage lang taglich 100 mg Dexamethaspnert wurden. Die Foh-
len wurden sechseinhalb bis sieben Tage nach denemjektion geboren. Sie
waren klein und schwach, aber gesund und wuchsenahdneran. Rossdale und
Jeffcott (1975) (142) berichten von einer Studiei ther die Verdnderung des
intrathorakalen Druckes wahrend der Geburt gemesseden sollte. Zu diesem
Zweck wurde die Geburt bei zwei Ponystuten mit Degtinason eingeleitet. Die
erste Injektion fand statt, als das Euter zwar bihdgt, jedoch noch keine Milch
zu gewinnen war. Bei einer der Stuten bildete siabh der ersten Injektion das
Euter wieder etwas zurtick. Beide Stuten kamen oleodliche Anzeichen in die
Geburt. Beide erlitten eine Dystokie aufgrund eiRehlstellung des Fetus. Am
Beckeneingang waren die Kopfriickseite des Fohlengeseine beidseitige Car-
palflexion zu tasten. Die Berichtigung der Gliedmalfjestaltete sich schwierig
und beide Fohlen wurden tot geboren. Die Autoretnrma3en, dass der Grund fir
diese identischen Fehlstellungen mdglicherweisendag, dass die Fohlen nach
der Injektion keine Zeit mehr hatten, sich in k&tes Geburtsposition in den Ge-
burtskanal einzustellen und so am Beckeneingarakesteblieben. Carleton und
Threlfall (1986) (132) halten es fur wahrscheinjidass die Fohlen, deren Gebur-
ten mit Dexamethason eingeleitet wurden, eine lyasdtzte Immunabwehr und
damit eine erhthte Krankheitsanféalligkeit aufweis@mristiansen et al. (2005)
(129) berichten, dass Dexamethason die fetale Raiflert, jedoch mit einer ho-
hen Abortrate von 30% einhergeht. Jeffcott (1973)/] erortert in einem Artikel
die Vor- und Nachteile des Einsatzes von Dexamethasir Geburtseinleitung.
Er halt das Medikament fur wenig wirksam und zudéngefahrlich. Daher lehnt

er den Einsatz ab.

Die Pharmaindustrie warnt, dass der induzierteuBartit einer erhéhten Gefahr
des Auftretens von Retentio secundinarum und fetaterblichkeit einhergeht.
Dexamethason erreicht das Fetalgewebe schnelRldsmakonzentration im Fe-
tus liegt aber niedriger als im Muttertier. Im Bagizettel von Rapidex8nAlb-
recht wird darauf hingewiesen, dass nach einerBreiehung des Medikaments
am Ende der Trachtigkeit innerhalb von 72 bis 9 8én bei Versuchstieren und
Hunden fetale Anomalien festgestellt worden sirmd. Beipackzettel von De-
xadreson fort® (Intervet), Dexamethason-Injektionslosung ad ust®v(CP-
Pharma, MEDISTAR, Pharma-Partner-Vertriebs GmbHxdse? (Selectavet),
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Dexataf (aniMedica) und Dexamethason in DMBQCP-Pharma) ist zu lesen,
dass trachtige Tieren, aufgrund der nicht hinreichgeklarten, méglichen terato-
genen Wirkung von Dexamethason, nur nach stremgkkdtionsstellung behan-
delt werden durfen. In der frihen Phase der Trgkéti sollte eine Dexametha-
son-Behandlung mdglichst vermieden werden. Hexadfe§intervet), Rapide-
xon® (Albrecht) und Vorefi (Boehringer Ingelheim) sollen hingegen wahrend der
Trachtigkeit nicht angewendet werden.

Dexamethason darf bei der Stute nach strenger dhdiisstellung angewendet

werden.

6.1.4. Flumethason

Flumethason ist ein entzindungshemmender und lengiazicher Wirkstoff aus

der Gruppe der Glucocorticoide.

Flumethason wirkt palliativ bei der Therapie vochittinfektiosen Erkrankungen
der Gelenke und Sehnen (traumatische, degeneraterde entziindliche Prozes-

se) sowie bei allergischen Reaktionen.

Flumethason ist nicht in der Verordnung 37/201@aefifhrt. Die Anwendung von
Flumethason bei Lebensmittel liefernden Tierendastnit nicht erlaubt. Derzeit
sind in Deutschland keine Tierarzneimittel verfigha denen Flumethason als
wirksamer Bestandteil enthalten ist. In diesem Ba#iteht die Moglichkeit, nach
§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Theienotstand ein Flumetha-
son haltiges humanmedizinisches Fertigarzneimitteuwidmen, sofern dies
nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. B. Btn881) untersagt ist. Bei Pfer-
den, die der Lebensmittelgewinnung dienen, istutievidmung gem. 8 56a Abs.
2 und 2a AMG (1976) ausgeschlossen.

Van Niekerk und Morgenthal (1976) (148) leitetee @eburt von Stuten mit ei-
ner Kombination aus Flumethason, Stilbestrol urmsfglandin ein. Sie bildeten
aus drei Percheron-, zwei Percheron-Warmblut- uednnVollblutstuten zwei
Gruppen. Gruppe A bestand aus drei Stuten, dies1fiahe vor dem Geburtster-
min standen, sowie aus zwei Stuten, die funf Tdgerféllig waren. Gruppe B
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setzte sich aus drei Stuten die 5-14 Tage vor deufstermin standen und
sechs Stuten, die 5-14 Tage daruber lagen, zusanimereichteren Mix- und

Vollblutstuten erhielten je 10 mg Flumethason urelRercherons 15 mg, jeweils
in Kombination mit Stilbestrol. Beide Gruppen wundeach vierundzwanzig
Stunden mit Prostaglandin behandelt. Die StutenGieppe B wurden 12 Stun-
den nach der ersten Flumethason-Behandlung mieseeits mg Flumethason be-
handelt. Vierundzwanzig Stunden nach der erstemé&lnason/Stilbestrol-Be-
handlung konnten deutliche Veranderungen beobaaleteten. Die Schleimhaute
wurden hyperamisch und feucht, die Cervix war atwah nicht dilatiert. Bei al-

len Stuten lief die Geburt ohne Komplikationen BB. ereigneten sich keinerlei
Rupturen der Geburtskanéle und eine Stunde pastpavaren die Nachgeburten
abgegangen. Alle Stuten kamen 6-15 Tage spatee iRahlenrosse.

In der Produktinformation von Acufdl Intervet, das nicht mehr im Handel ist,
wird dazu geraten, aufgrund der nicht hinreichendatersuchungen auf Terato-
genitat eine Anwendung wahrend der Trachtigkeit Imeir strenger Indikations-

stellung durchzuftihren.

Flumethason darf bei der Stute nach strenger Itidiksstellung angewendet wer-

den.

6.1.5. Prednisolon

Prednisolon ist ein synthetisches Glucocorticomk degeniber Cortisol um den

Faktor vier bis funf wirksamer ist.

Prednisolon wirkt palliativ bei der Therapie vonlekgien, bei nicht infektiosen,
traumatischen oder degenerativen Entziuindungersteeien entzindlichen Pro-
zessen und wird zur Begleittherapie bei nicht ititden Hauterkrankungen ein-
gesetzt. AulRerdem wird es intraartikular bei akutecht infektioser Arthritis,

Bursitis und Tendovaginitis angewendet.

Das Glukokortikoid ist in der Tabelle 1 der Veroutiy (EU) 37/2010 aufgefiihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt. Bei Pfer-

den, die zur Schlachtung bestimmt sind, ist nhachHetetmaligen Behandlung ei-
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ne Wartezeit von sechs Monaten fur essbare Gewathé/ilch einzuhalten. Fur
die Arzneimittelbehandlung besteht eine Dokumeoiapflicht im Equidenpass
(Teil 111 B). Bei Pferden, die nicht zur Schlachtubestimmt sind, entfallen die
Angaben zur Wartezeit und die Eintragung der Amnigelbehandlung im Equi-

denpass (Teil Ill B) kann fakultativ erfolgen.

Van Niekerk und Morgenthal (1982) (149) injiziertewei tragenden Stuten je
150 mg Prednisolon, um dessen Wirkung auf den Ridragesteron-Spiegel bei
der tragenden Stute zu untersuchen. Die Stuteneréary auf das exogene Gluco-
corticoid in gleicher Weil3e mit einem starken akazen Abfall des Plasmapro-
gesterons. Nach Ansicht der Autoren untermauegedi8efund die Hypothese,

dass das Plasmaprogesteron bei tragenden Stutéméiinp auf Stress reagiert.

Aufgrund der nicht hinreichend geklarten méglichenatogenen Wirkung von
Prednisolon, sollte eine Anwendung wahrend der trgkeit nur bei strenger In-
dikationsstellung erfolgen (Prednisolon ad us.®yeilbrecht, aniMedica, Veyx-
Pharma; Prednisolonacetat-Injektionssuspensionsagtat. 10 m§, CP-Pharma,
Kon-Pharma, MEDISTAR, Pharma-Partner-Vertriebs GmbH

Prednisolon darf bei der Stute nach strenger Inidikastellung angewendet wer-

den.

6.2. Nicht Steroidale Antiphlogistika

NSAIDs sind Hemmstoffe der Cyclooxygenase. Durchsei Enzymhemmung
wird die Synthese von Prostaglandinen reduziertau® eine Schmerzreduktion

und eine Verringerung des Entziindungsprozesselieesu

6.2.1. Acetylsalicylsaure

Acetylsalicylsaure ist ein viel verwendetes Analgain und Antiphlogistikum.

AulRerdem wirkt es antipyretisch und hemmt die THyorytenaggregation.

Acetylsalicylsdure kommt haufig bei der Behandldeg Arthritis zum Einsatz.
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Acetylsalicylsaure ist in der Tabelle 1 der Verardg (EU) 37/2010 aufgefihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt.

Bei der schwangeren Frau wird Aspirin als Tokolytik angewendet (102 Mac-
pherson 2005).

Da die Bedeutung der Prostaglandine bei der fetal@wicklung noch nicht vél-
lig geklart ist, ist der Wirkstoff als potentielef@hrlich einzustufen (61 Harris
1977).

KLAT-Chemie und Veyx-Pharma machen in den Prodd@&tmationen von Ace-
tylsalicylsaure rein100%und Pyrinagil1009% darauf aufmerksam, dass Acetyl-
salicylsdure nicht bei tragenden Tieren angewenaetien darf, da der Einfluss
einer Prostaglandinsynthesehemmung auf die Trahtigngeklart ist. Im letz-
ten Trachtigkeitsdrittel ist die Behandlung konmdiziert. Aufgrund des Wir-
kungsmechanismus kdnnte es zu einer Hemmung deemédlgkeit, vorzeitigem
Verschluss des Ductus arteriosus Botalli beim Fatds verstarkter Blutungsnei-
gung bei Mutter und Kind kommen. Das embryo- urtdtéxische Potential von
Acetylsalicylsédure ist bei Hunden, Mausen und Ratiatersucht worden. Die
Tiere reagierten mit hohen Totgeburtenraten undrdiohen Resorptionsrate von
Embryonen. Nach hohen Dosierungen kommt es beeRati teratogenen Wir-

kungen. Acetylsalicylsdure kann zur Dystokie fihren

Acetylsalicylsdure kann bei der Stute nach strehgiikationsstellung angewen-

det werden.

6.2.2. Flunixin und Meclofenaminsaure

Flunixin ist ein ausschlie3lich in der Tiermedizngelassenes Analgetikum. Es
wird bei allen Schmerzzustédnden eingesetzt, vamalbei Skeletterkrankungen
und Schmerzzustanden der Eingeweide (Kolik). Eg4tesine antiphlogistische
und antipyretische Wirkung. Auch das sehr potenezlbfenamin wirkt analge-

tisch, antiphlogistisch und antipyretisch.
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Der Flunixin-Meglumin-Komplex kommt zum Einsatz kekuten schmerzhaften
Entziindungsprozessen, vor allem am Bewegungsappgargie bei durch Endo-
toxine ausgeltsten Krankheitsbildern. AuRerdemsigdt Flunixin-Meglumin zur

Behandlung entzindlicher muskuloskeletaler Erkragkm des Pferdes, wie z.B.

bei Arthritiden, Myalgien und Erkrankungen des Béraghparates bewéhrt.

Flunixin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (EU)Y/3010 aufgefuhrt und damit
zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieragdaubt. Meclofenaminsaure
ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufgefuhrt. Biewendung von Meclofena-

minsaure bei Lebensmittel liefernden Tieren ist dancht erlaubt.

Pashen und Allen (1979) (104) empfehlen der trager®&tute vor einer Operation
500 mg Meclofenaminsaure zwei Tage lang zu verebesi, und noch einmal
1000 mg pra- und postoperativ sowie 500 mg in aégehden drei Tagen. Gin-
ther (1992) (150) berichtet, dass eine tragend&e Shit Flunixin Meglumin be-
handelt wurde. Es bestand der Verdacht auf Enddmeeaind habituellen Abort.
Die Trachtigkeit der Stute konnte aufrechterhakerden. In einer Studie von
Roberts (1982) (154) wurde Meclofenaminsaure wahosr manuellen Redukti-
on von Zwillingsgraviditaten gegeben. Die Uberlebarte der verbleibenden
Konzepti lag dabei bei 75%. Leider ist nicht bekanvie alt die Konzepti zum
Zeitpunkt der Behandlung waren. Die Stuten wurd@48 Stunden vor und nach
der Reduktion zweimal taglich oral mit 1000 mg Mdéehaminsaure behandelt.
Zusatzlich erhielten sie 1-2 Stunden vor der Radukweitere 1500 mg per o0s. In
einer Studie von Santschi et al. (1991) (26) erbell9 trachtige Stuten, die an
einer milden Kolik litten, Flunixin Meglumin. Siebhn Stuten tberlebten und 15
Fohlen wurden gesund geboren. Der Einsatz von ¥lumeglumin schien kei-
nen negativen Einfluss auf den Ausgang der Graitglt zu haben. Eine Studie
von Daels et al. (1991) (157) zeigte an 21 bis dgeltragenden Stuten, dass Flu-
nixin Meglumin die durch Endotoxin hervorgerufen®@falpha-Freisetzung ver-
hindert. Dadurch wurden die Lutealfunktion und rfaldend die Trachtigkeit
aufrechterhalten. Aufgrund des raschen Einsetzen®@F2alpha-Sekretion nach
Endotoxin-Injektion, fiihrte der einstindige Aufsbhder Flunixin Meglumin-
Gabe zum Abort bei einer von drei Stuten. Ein Alnfdcum zwei Stunden fiihrte
zum Abort bei allen drei Stuten. Die Autoren segilfest, dass eine ein bis zwei-

stindige PGF2alpha-Sekretion zu einer partiellesr @dlistandigen Riuckbildung
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des Corpus luteum und einem nachfolgenden Traditgyerlust fuhrt. Bracher
et al. (1993) (46) behandelten zwolf hollandischarmblutstuten, die mit Zwil-
lingen im Embryonalstadium tragend waren, mit 35§ Riunixin Meglumin.
Zwanzig Minuten spater fihrten sie an ihnen eineldWltraschall kontrollierte
transvaginale Punktion durch. Ziel war es, einenA¥illinge zu entfernen. Bei
sechs Stuten gelang dies. Die anderen sieben @erb@mide Konzepti. Dies ist al-
lerdings auf den Versuch zurlckzufthren, und nalitden Einsatz von Flunixin
Meglumin. Parke Davis fuhrte 1980 eine Studie dnt &uten durch, die mindes-
tens 31 Tage tragend waren. Es wurde der EinsatMexlofenaminsaure bei der
Reduktion von Zwillingtrachtigkeiten erprobt. Digugn erhielten das Medika-
ment 36-48 und 1-2 Stunden vor der durchzufuhrermiestuktion. Trotz der ge-
ringen Erfolgswahrscheinlichkeit bei einer Reduktibu diesem Trachtigkeits-
zeitpunkt, wurde bei sechs der Stuten spater fetgtiife dass sie mit einem Kon-
zeptus tragend war. Die siebte Stute wurde nur&6tdinden vor der Manipula-
tion mit Meclofenaminséure behandelt, sie resotbibeide Embryonen. Die ach-
te Stute war Uber 40 Tage tragend, sie abortietgebKonzepti im 10. Monat.
Parke Davis gibt an, dass 2 mg/kg Meclofenaminsawezmal taglich per os vor
einer Operation bei der tragenden Stute gegebedewdtann. Sie schlagen vor,
diese Dosierung wéhrend der Operation und auclzibidrei Tage postoperativ
aufrecht zu erhalten. Eine Studie von Pascoe (1883d)) zeigte, dass bei einer
Reduktion von Zwillingsgraviditaten, die langer 8k Tage bestehen, der Einsatz
von Meclofenaminsaure zu keiner groReren Uberlebanscheinlichkeit des
verbleibenden Konzeptus fihrt. In der Studie wurd8nStuten zweimal taglich
mit 1 g Meclofenaminséaure behandelt. Hyland e¢1#85) (156) setzten Flunixin
Meglumin bei der operativen Reduktion von Zwilliggaviditaten ein. Eine Stute
erhielt am 42. Trachtigkeitstag, direkt vor der Réeeeinleitung, 500 mg Flunixin
Meglumin. Die andere Stute wurde am 39. Trachtigkag mit 500 mg Flunixin
Meglumin behandelt und am darauf folgenden TagiegeBeide wurden post-
operativ zweimal taglich mit 500 mg Flunixin Meglimbehandelt. Die erste Stu-
te gebar am Tag 330 der Trachtigkeit ein gesundbkeR. Die zweite Stute verlor
sechs Tage nach dem Eingriff den verbliebenen Kmnse Der Grund dafur ist
fur die Autoren nicht ersichtlich. Pascoe und Stdi®89) (25) fihrten eine Stu-
die an tragenden Stuten durch. Drei Vollblutstutka,45, 50 und 55 Tage mit ei-
nem Konzeptus tragend waren, wurden in einer Oper&50 ml sterile Plazen-

taflissigkeit in das nicht tragende Uterushorreigjit. Sie wurden einen Tag vor
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der Operation bis einschlie3lich zwei Tage dandeh1® Stunden mit 1 mg/kg
Flunixin Meglumin behandelt. Alle Konzepti starbewei bis drei Stunden nach
dem Eingriff. Bei zehn Stuten, die 41 bis 65 TageZwillingen tragend waren,
wurde via Hysterotomie ein Konzeptus entfernt. Ag@h erhielten alle 12 Stun-
den 1 mg/kg Flunixin Meglumin. Die Behandlung wueleen Tag vor der Ope-
ration begonnen und endete flinf Tage nach dem iEingieben Tage nach dem
Eingriff waren vier Konzepti tot. Eine Stute wurdafgrund einer Femurfraktur
am Tag vier nach der Operation euthanasiert, itusR@ar zum Zeitpunkt der Eu-
thanasie am Leben. Funf Stuten gebaren gesunderfolm einer Studie von
Daels et al. (1995) (158) wurde die Wirkung vonrihin Meglumin auf die
PGF2alpha-Sekretion und den Ausgang der Trachtighei Stuten, die mit
Cloprostenol und Flunixin Meglumin behandelt wurdentersucht. Die finf tra-
genden Stuten (96., 105., 110., 110. und 150. Tigkatstag) erhielten 15 Minu-
ten vor der Cloprostenol-Gabe 500 mg Flunixin Meghui.v. Alle acht Stunden
erhielten die Stuten weitere Gaben von Flunixin Megn. Die Zeit bis zur Aus-
treibung der Feten unterschied sich nicht wesdntlan sechs Stuten die nur mit
Cloprostenol behandelt wurden. Die Autoren schlosdarauf, dass Flunixin
Meglumin in der Dosis von 500 mg i.v. nicht in deage ist, die uterine
PGF2alpha-Sekretion wahrend des durch Cloprostemhlzierten Abortes zu
hemmen. Sie halten Flunixin Meglumin daher fiir weigeet, einen Abort bei
systemisch erkrankten Stuten zu verhindern. BeereifD0 kg schweren 18-
jahrigen belgischen Warmblutstute, die 130 Taggetnd war, wurde eine Reduk-
tion der Zwillingsgraviditat vorgenommen. Die Stetdielt am Tag des Eingriffs
und weitere zwei Tage lang 1,1 mg/kg Flunixin Megin i.v. verabreicht. Zwan-
zig Tage vor dem errechneten Geburtstermin wurdeStlite aufgrund frihzeiti-
ger Laktation wieder vorgestellt. Zwei Tage spéjeiar sie ein kleines kachekti-
sches Fohlen mit 27 kg. Das Fohlen konnte wedé&estaoch saufen und wurde
noch am selben Tag euthanasiert. Die Autoren Gewveteal. (2008) (109) sehen
als Grund hierfur die sehr spét erfolgte Reduktden Zwillingsgraviditat an. Ro-
by (1986) (58) berichtet von einer 15jahrigen Wautgiute, die im flinften Mo-
nat tragend war und an Kolikschmerzen litt. Sieiedttunter anderem 500 mg
Flunixin Meglumin i.v. gegen den Schmerz. Nach adgen Behandlung wurde
sie aufgrund ihrer heftigen therapieresistentennt&rhen euthanasiert. Bei der
Sektion der Stute zeigte sich, dass zwei gleichemitvickelte Feten im Uterus

der Stute waren, die dem Entwicklungsstand einprs¢hen funf monatigen
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Trachtigkeit entsprachen. Taylor et al. (1990) (@&abreichten zehn Ponystuten,
die zwischen dem 223. und 300. Tag tragend warénn@y/kg Flunixin und
zweimal taglich Uber zwei Tage hinweg Meclofenaraurs. Sie waren mit dem
Resultat zufrieden. Zwolf Ponystuten wurden zwiscdem 230. und dem 300.
Trachtigkeitstag operiert und erhielten in der Naabr der Operation sowie die
folgenden beiden Tage 2 mg/kg Meclofenaminséuralign@endogene Prostaglan-
dinsekretion, die mit einer Operation einhergebtyermindern. Am zweiten Tag
nach der Operation wurde die Dosis dabei auf 1 ghgdduziert. Alle Fohlen
wurden lebend geboren. Taylor et al. (1992) (14Y sich der Moglichkeit be-
wusst, dass Meclofenaminséure die Plazenta passkaren, halten es aber fur
unwahrscheinlich, dass das Medikament grol3ere derangen in der Plazenta-
durchblutung verursacht, da sie die fetale Sauévstsorgung postoperativ in-
tensiv Uberwacht haben. Im unmittelbar postopegatiZeitraum ist es manchmal
schwierig, die Stuten wieder zum Fressen zu bewdgamas Hungern nach dem
250. Trachtigkeitstag zu einer erh6hten maternBl@staglandinproduktion fuhrt
(152 Silver et al. 1979), kann der Einsatz von Mtstaminsdure bei der hoch-
tragenden Stute postoperativ von grof3em Vorteil.dés konnten bei einer Be-
handlung mit Meclofenaminséaure zum Zeitpunkt debudstermins keine scha-
digenden Wirkungen festgestellt werden. Nach elrzgraratomie wurde tragen-
den Stuten Meclofenaminsaure injiziert. Dies redrei den physiologisch statt-
findenden Anstieg von PGFM und erhohte, im Vergieztr den unbehandelten
Stuten, die Chance der Feten zu Uberleben. Chseteet al. (2006) (105) berich-
ten von einer 19-jahrigen Vollblutstute, die am 2&®chtigkeitstag mit einem
Hydrops des Amnions in der Klinik vorgestellt wurdtéie wurde im 24 Stunden
Abstand mit 0,7 mg/kg Flunixin Meglumin behand@élts sie aus der Klinik ent-
lassen wurde, entwickelte sie ein ventrales Bauemida sie Schmerzen zeigte,
wurde sie wiederum alle 24 Stunden mit 0,7 mg/ken&din Meglumin behandelt.
Die Stute gebar am 321. Tag der Graviditat ihr EnhEs war klein und hatte ver-
formte Gliedmalien, die einer Therapie bedurftersoisten war das Fohlen ge-
sund. Die Gliedmal3enfehlistellung besserte sichdassFohlen zehn Monate alt
war; das Fohlen war aber noch immer kleiner alses@iltersgenossen. Ein Jahr
spater waren Stute und Fohlen wohl auf. Murch&.g2003) (101) untersuchten,
ob Flunixin Meglumin bei 269 bis 271 Tage tragandesunden und experimen-
tell infizierten Stuten die Plazenta passiert. I3autzten dazu die Mikrodialyse.

Weder in der Allantoisfliissigkeit noch in den Blkgpen war Flunixin Meglumin
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nachweisbar. Die Autoren fuhrten das Unvermdgemikin Meglumin zu mes-
sen auf die hohe Proteinbindung des Medikament$ckuiGro3e Proteine sind
nicht in der Lage durch die Membranporen der Mikabde zu gelangen. Da-
durch wurde der Ubertritt des Medikaments in di@#toishohle verhindert. Eine
der finf Stuten abortierte nachdem an ihr an eiamdrei Allantois-Punktionen
durchgefuhrt wurden. Sieben Stuten mit Uterustoré&?5 bis 355 Tage tragend)
wurden konservativ behandelt. Nachdem die Torsidm&moben wurden waren,
erhielten die Stuten gegen die Schmerzen Flunixéglivmin. Sechs Fohlen wur-
den zum Termin lebend geboren. Bei der siebtere &tgignete sich eine Uterus-
ruptur. lhr Fohlen war tot. FUnf der lebenden Fohémtwickelten sich normal.
Das sechste, das am 330. Trachtigkeitstag 24 Stumatsh der Korrektur der Tor-
sion geboren wurde, war zur Geburt unauffallig wndde nach 24 Stunden im-
mer schwécher. Trotz dreitagiger Intensivbehandiwoagde es schlief3lich auf-
grund von Septikamie und Pneumonie euthanasiearr&tet al. (1991) (6) be-
richten von einer zehn Monate tragenden 13-jahrigathabella-Pony Stute mit
Hepathoencephalopathie. Sie erhielt zwei Tage é&mg Infusion mit 0,25 mg/kg
Flunixin Meglumin. Einen Monat spater wurde ihr gedes Fohlen geboren. Da-
vis et al. (2007) (13) berichten von einem Fali, dem eine 320 Tage tragende
belgische Kaltblutstute mit Kolik in einer Klink wgestellt wurde. Vor und nach
der durchgefiihrten Operation wurde sie mit 1,1 mdAunixin Meglumin i.v.
behandelt. Postoperativ wurden die Injektionen flafe lang im zwdlf Stunden
Abstand wiederholt. Das Fohlen wurde gesund gebakémg et al. (2008) (77)
berichten von einer 336 Tage tragenden siebengnillblutstute, die seit drei
Wochen laktierte und unter Hufrehe litt. Sie wumeeimal taglich mit 1 mg/kg
Flunixin Meglumin per os behandelt. Drei Tage nAdkunft in der Klinik wurde
ihr 43 kg schweres Fohlen ohne Komplikationen gebobDer Versuch, die Ge-
burt bei Stuten zum Geburtstermin mit einer zweigead Injektion 1,1 mg/kg
Flunixin Meglumin zu verhindern oder auch nur hiseuschieben scheiterte,
nachdem diese zuvor durch Oxytocin ausgelost wowesam Obwohl die Plasma-
konzentration von PGF2alpha bei den behandelteterstleutlich reduziert war,
unterschieden sich die Konzentrationen von Oxyt@der Arginin-Vasopressin
nicht von denen der Kontrollgruppe (153 Vivrettakt1995).

Im Beipackzettel von Equib8s'Serumwerk Bernburg), FinadyhdIntervet),
Flumed® (Intervet, Selectavet), Fluniddl (CP-Pharma) und Flunixin (ME-
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DISTAR, Serumwerk Bernburg) ist der Einsatz bei dexgenden Stute als
kontraindiziert angegeben, da bislang keine regktolostoxikologischen Unter-
suchungen beim Pferd vorliegen. Da bislang nochtr@adgultig geklart ist, wel-
che Rolle COX1 und COX2 in der Trachtigkeit spielsollte, laut Pharmaindust-
rie, Meclofenaminsdure im ersten Drittel der Trégtdit nicht angewendet wer-
den. Durch Gabe nichtsteroidaler Antiphlogistika Bnde der Trachtigkeit kann
es zu einem vorzeitigen Verschluss des Ductusi@stes botalli kommen. Meclo-
fenaminsaure hemmt die Wehentatigkeit und kannusdystokie fihren, wes-

halb es im letzten Trachtigkeitsdrittel nicht angexet werden sollte.

Der Wirkstoffkomplex ist nur nach strenger Indikatsstellung einzusetzen.

6.2.3. Propionsaurederivate

Auch die Propionsaurederivate hemmen die Cycloaxgge. Auch sie besitzen
analgetische, antiphlogistische und antipyretid€igenschaften.

6.2.3.1. Ketoprofen

Ketoprofen ist ein Analgetikum aus der Gruppe dehtropioiden Analgetika.
Seine Wirkung und Potenz sind der Acetylsalicylsatergleichbar.

Ketoprofen wird eingesetzt zur Behandlung von akusshmerzhaften Entzin-
dungszustanden des Bewegungsapparates sowie zerstitzung der Behand-

lung von Koliken.

Ketoprofen ist in der Tabelle 1 der Verordnung (BBJ)J2010 aufgefuhrt und da-
mit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieza erlaubt.

Die Pharmaindustrie ist der Auffassung, dass Ketfeprin der Trachtigkeit nicht
angewendet werden sollte, da bislang noch nichgidhid geklart ist, welche Rol-
le COX1 und COX2 in der Trachtigkeit spielen. Dufghbe nichtsteroidaler An-
tiphlogistika am Ende der Trachtigkeit kann es memm vorzeitigen Verschluss

des Ductus arteriosus botalli kommen.
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Ketoprofen hemmt die Wehentatigkeit und kann so Rystokie flihren, daher
soll es im letzten Trachtigkeitsdrittel bei keinBerart angewendet werden. Ri-
fen®, Vetoquinol, und Romeféh Merial, diirfen, laut Produktinformation, wéh-

rend der gesamten Trachtigkeit des Pferdes nig@wendet werden.

Der Einsatz von Ketoprofen in der Trachtigkeit wimdht empfohlen.

6.2.3.2. Naproxen

Naproxen wirkt analgetisch, antipyretisch und dawlbpistisch. Es ist 20-fach

wirksamer als Ketoprofen.

Naproxen ist nicht in der Verordnung 37/2010 auipef Seine Anwendung ist
bei Lebensmittel liefernden Tieren ist nicht erlauberzeit sind in Deutschland
keine Tierarzneimittel verfugbar, in denen Naproxs wirksamer Bestandteil
enthalten ist. In diesem Fall besteht die Mdoglichkeach § 56a Abs. (2) Nr. 2
bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapienotstand ein Nagto haltiges humanmedi-
zinisches Fertigarzneimittel umzuwidmen, soferrsdight durch andere Rechts-

vorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Daten aus epidemiologischen humanmedizinischeniedtutker Hersteller weisen
auf ein erhohtes Risiko fir Fehlgeburten sowie ieded Missbildungen und
Gastroschisis nach der Anwendung in der Frihscherachaft hin. Das Risiko
scheint mit Dosis und Therapiedauer zu steigen.réfdhdes letzten Schwanger-
schaftsdrittels bestehen folgende Risiken fur detag: kardiopulmonale Toxizitat
(mit vorzeitigem Verschluss des Ductus arteriosnd pulmonaler Hypertonie),
Nierenfunktionsstorung (bis zu Nierenversagen nlig@éhydramniose). Die Risi-
ken fur Mutter und Kind am Ende der Schwangerschiaid: Verlangerung der
Blutungszeit, thrombozytenaggregationshemmendeskEffauch bei sehr gerin-
gen Dosen), Hemmung der Uteruskontraktionen mitFaége eines verspateten
oder verlangerten Geburtsvorganges. Deshalb sielRlthrmaindustrie wahrend
der ersten beiden Trachtigkeitsdrittel eine strelmgkkationsstellung bei einem
Einsatz von Naproxen als notwendig an. Der Eingatletzten Drittel der Gravi-

ditat wird als kontraindiziert angesehen.
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Der Einsatz von Naproxen in der Trachtigkeit wirdhh empfohlen.

6.2.3.3. Vedaprofen

Vedaprofen ist ein starker Hemmstoff der Cyclooxage. Es besitzt starke anal-

getische, antiphlogistische und antipyretische Whik

Vedaprofen wird bei schmerzhaften akuten und ckaimentztindlichen Erkran-
kungen des Bewegungsapparates sowie bei Gewebstmauma zur Schmerzlin-

derung bei Koliken eingesetzt.

Das Antiphlogistikum ist in der Tabelle 1 der Vatoung (EU) 37/2010 aufge-

fuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmitteldreden Tierarten erlaubt.

Da bislang noch nicht endgtiltig geklart ist, welétale COX1 und COX2 in der
Trachtigkeit spielen, sollten NSAIDs im ersten Elitder Trachtigkeit nicht an-
gewendet werden. Durch Gabe nichtsteroidaler Ahdgktika am Ende der
Trachtigkeit kann es zu einem vorzeitigen Verschiless Ductus arteriosus botalli
kommen. NSAIDs hemmen die Wehentatigkeit und korserur Dystokie fuh-
ren, daher sollen sie im letzten Trachtigkeitselricht angewendet werden.

Da Erfahrungen beim Einsatz von Vedaprofen beitdgenden Stute fehlen, rat
die Pharmaindustrie allgemein dazu, es gerade stererund letzten Tréchtig-
keitsdrittel nicht einzusetzen.

Im Beipackzettel von QuadrisglPfizer ist angefiihrt, dass das Medikament wah-
rend der Trachtigkeit eingesetzt werden kann.

Vedaprofen kann nach strenger Indikationsstellugigder tragenden Stute einge-

setzt werden.
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6.2.4. Saure Enole

Zu den sauren Enolen zahlen die Wirkstoffe Metaminol Phenylbutazon.

6.2.4.1. Metamizol

Metamizol gehort zur Gruppe der Pyrazolone. Estegnter diesen die hochste
analgetische und antipyretische Wirkung. AulRerdeniiigt es Uber eine schwa-

che spasmolytische Wirkung.

Metamizol wird bei Spasmen der glatten Muskulates dMagen-Darm-Traktes,
der Blase, des Harnleiters und des Uterus angewesd&erdem zur Spasmolyse
bei Schlundverstopfungen und zur Behandlung vbmseczhaften Erkrankungen

der Muskeln und Gelenke.

Das Antiphlogistikum ist in der Tabelle 1 der Vatoung (EU) 37/2010 aufge-

fuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmitteldreden Tierarten erlaubt.

Scarratt et al. (1991) (6) berichten von einer zBlumate tragenden 13-jahrigen
Fallabella-Pony Stute mit Hepathoencephalopatheewsrde mit Metamizol be-

handelt. Anschliel3end wurde sie in die Klinik eilgfert und nach neun Tagen
Behandlung wieder entlassen. Einen Monat spatedevilm gesundes Fohlen ge-

boren.

Obgleich, laut CEVA, dem Hersteller von Metamizahuni®, in Laboruntersu-
chungen keine teratogenen Effekte an Ratten undnklaen gefunden wurden,
sollte die Anwendung von Metamizol bei der Trackdig nur unter strenger Indi-
kationsstellung erfolgen, da Metamizol auch auf glatte Muskulatur des Ge-
burtsweges wirkt. Die Metaboliten von Metamizol heden die Plazentar-
schranke. Wie bei anderen Prostaglandinsynthesebamauch, ist mit einer
Wehenhemmung bei Gabe zum Geburtszeitpunkt zu eectss sollte deshalb

nicht in der Spatphase der Graviditat eingesetrtiere

Die Anwendung von Metamizol bei trachtigen Stutgmur nach strenger Indika-

tionsstellung zu erwagen.
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6.2.4.2. Phenylbutazon

Phenylbutazon ist ein Pyrazolon-Derivat und wirsl Aizneistoff aus der Gruppe
der nichtsteroidalen Antirheumatika mit analgetesctantiphlogistischer und an-

tipyretischer Wirkung verwendet.

Phenylbutazon wird bei akuten entzindlichen Erkuaigien des Bewegungsappa-
rates, z.B. bei Arthritiden, Periostitis, Myositidyalgien, Hufrehe, Tendovagini-
tis und Bursitis angewendet. Phenylbutazon ist gemniur Fiebersenkung und

nicht zur Behandlung kolikartiger Schmerzen gedigne

Phenylbutazon ist nicht in der Verordnung 37/200fgefihrt. Die Anwendung

von Phenylbutazon bei Lebensmittel liefernden Tiase damit nicht erlaubt.

Archbald et al. (1983) (161) stellten fest, dassr§tbutazon nicht in der Lage ist,
die uterine PGF2alpha-Synthese zu hemmen. Diechigglsabe von 2 g Phenyl-
butazon konnte die spontane Luteolyse bei nicluhtigen Stuten nicht verhin-
dern. Hinrichs und Riera (1990) (160) behandelteainer Studie eine Stute auf-
grund eines Hufabszesses am Tag der Ovulation ssmaeTage spater mit je 2 g
Phenylbutazon (i.v). Von dieser Stute konnten sieTag funf nach der Ovulation
via Uterusspilung einen Embryo (Morula) gewinneai &n anderen zehn Stu-
ten der Studie, welche nicht mit Phenylbutazon bdal wurden, konnte kein
einziger Embryo gewonnen werden. Die Autoren sadosdarauf, dass Phenyl-
butazon mdglicherweise den Transport des EmbryoEileiter verbessert. Hin-
richs und Watson (1991) (159) untersuchten die Wigkvon Phenylbutazon auf
die Eileitermotilitat, die sich in der Embryonalemtklung im Uterus am Tag funf
post ovulationem widerspiegelt. Die Stuten wurdendaitten Tag post ovulatio-
nem mit 2 g Phenylbutazon i.v. behandelt und amfliafyjwurde eine Uterusspui-
lung vorgenommen. Bei vier der elf Stuten befarah ®in Embryo im Uterus,
wahrend bei der Kontrollgruppe bei zwdlf von 13t8tuein entwickelter Embryo
gefunden werden konnte. Pascoe und Stover (198))f{@rten eine Studie an
tragenden Stuten durch. Vier Stuten, die 41 big&§e mit Zwillingen tragend
waren, wurde ein Konzeptus via Hysterotomie entfeiie vier Stuten wurden
mit 4 mg/kg Phenylbutazon i.v. an den ersten fuafdh nach der Operation be-
handelt. Die verbliebenen Konzepti waren zwei Tageh dem Eingriff tot und
wurden innerhalb von 14 Tagen abortiert. Wong e{2008) (77) berichten von
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einer siebenjahrigen Vollblutstute, die 336 Taggénd war. Sie wurde wegen
des Verdachts auf Plazentitis und Mastitis fur drage im Abstand von zwolf

Stunden mit 3 mg/kg Phenylbutazon per os behandakchlielRend wurde die
Dosis fur weitere drei Tage auf 1,5 mg/kg alle 18n8en gesenkt. Drei Tage
nach Ankunft in der Klinik wurde ihr 43 kg schweréshlen ohne Komplikatio-

nen geboren. Das Fohlen war 45 Minuten postnathhigisch und hypother-
misch, hatte einen schwachen Puls und wies eingyBaadie auf. Herzfrequenz
und Korpertemperatur normalisierten sich wahrendalgenden 90 Minuten. Da
die Bedeutung von Prostaglandin bei der fetalenviektung nicht geklart ist, ist

Phenylbutazon in der Tréchtigkeit als potentieBagelich einzustufen (61 Harris
1977).

Kon-Pharma und Riemser warnen davor, Phenylbut&riender Endphase der
Trachtigkeit einzusetzen, da es zu einer Gebuégerung durch herabgesetzte
Wehentatigkeit kommen kann. Zudem ist es moglielssdlurch den Medikamen-
teneinsatz der Ductus arteriosus botalli beim Fetuzeitig verschlossen wird.
Die Hersteller von Equipalazofie Selectavet; Phenylbutazon-&elPharma-
Partner-Vertriebs-GmbH, CP-Pharma und Phenylbutégjektion®, CP-Pharma,
MEDISTAR, Selectavet, Vetoquinol fordern eine sgrerindikationsstellung bei
der Anwendung wahrend der Trachtigkeit. Sie wedarauf hin, dass Phenylbu-

tazon die Plazentarschranke tberwindet.

Die Anwendung von Phenylbutazon wahrend der Trgkhti erfordert eine

strenge Indikationsstellung.

6.3. Diphenhydramin

Diphenhydramin ist ein Antihistaminikum, das HistarRezeptoren im periphe-
ren Nervensystem blockiert und so eine lokalanéistttee Wirkung entfaltet. Zu-

dem wirkt es zentral dampfend.

Diphenhydramin kann zur kurzfristigen unterstitzm@&ehandlung von gering-
und mittelgradigem Juckreiz bei atopischer undrgileher Dermatitis angewen-

det werden.
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Diphenhydramin ist nicht in der Verordnung 37/2@L0gefuhrt. Die Anwendung
von Diphenhydramin bei Lebensmittel liefernden &reist damit nicht erlaubt.
Derzeit sind in Deutschland keine Tierarzneimittetfigbar, in denen Diphen-
hydramin als wirksamer Bestandteil enthalten istdiesem Fall besteht die M6g-
lichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AM®76) im Therapienotstand
ein Diphenhydramin haltiges humanmedizinischesidga@zneimittel umzuwid-

men, sofern dies nicht durch andere Rechtsvorsehr{k. B. BtmG 1981) unter-
sagt ist.

Inropharm und WdT, die Hersteller des sich nichHandel befindlichen Préapa-
rates Ancemifi, machen keine Angaben zur Anwendung wéahrend ditifig-
keit.

Da Diphenhydramin die Plazentarschranke Uberwirgtegine strenge Indikati-

onsstellung anzuraten.

6.4. Lokal wirksame Entziindungshemmer

Zu dieser Gruppe der Arzneimittel zahlen die Wiokigt Dimethylsulfoxid und
Orgotein.

6.4.1. Dimethylsulfoxid (DMSO)

DMSO ist ein organisches Losungsmittel mit antaninatorischer, lokalanaes-
thetischer, antithrombotischer, vasodilatatoriscivet antibakterieller Wirkung.

DMSO wird nur aulRerlich angewendet. Es wird beu&ht@angen, Distorsionen,
Hamatomen, Tendovaginitis, Bursitis, chronischemthAtiden, Neuralgien, Eu-

terddemen und Mastitis unterstiitzend angewendet.

DMSO ist in der Tabelle 1 der Verordnung (EU) 32/RQGufgefuhrt und damit
zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.

Davis et al. (2007) (13) berichten von einem Hagdi,dem eine 320 Tage tragende
belgische Kaltblutstute mit Kolik in einer Klink vgestellt wurde. Nach der Ope-
ration bekam sie, obwohl der Wirkstoff nur &u3érlengewendet werden darf,
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einmalig eine 5%ige DMSO-L6sung in der DosierurgKyg i.v. Das Fohlen wur-

de gesund geboren.

Die Anwendung von DMSO bei der tragenden Stute fiediaer strengen Indika-

tionsstellung.

6.4.2. Orgotein

Orgotein ist ein Enzym, das aus Rinderleber gewonvied. Es wirkt nicht anal-
getisch, jedoch antiphlogistisch. Am Wirkort verbexd es in hohen Konzentrati-

onen langerfristig die Symptomatik degenerativeizEndungsprozesse.

Orgotein kann bei akuten und chronischen degererattntziindungsprozessen

am Bewegungsapparat intraartikular eingesetzt werde

Orgotein ist in der Tabelle 1 der Verordnung (EU)2010 aufgefihrt und damit
zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieraregtaubt. Derzeit sind in

Deutschland keine Tierarzneimittel verfugbar, imele Orgotein als wirksamer
Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall besténtMbglichkeit, nach § 56a Abs.
(2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapienotstagid Orgotein haltiges hu-
manmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmenesotlies nicht durch andere
Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Pfizer, der Hersteller des seit 7.9.2008 nicht maikehrsfahigen Praparates Pa-

loseir’, macht keine Angaben zur Anwendung wahrend dechfigkeit.

Aufgrund fehlender Erfahrungswerten darf Orgotesn der tragenden Stute nur

nach strenger Indikationsstellung eingesetzt werden
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7. Heparin

Heparin ist ein Antithrombotikum.

Es wird zur Behandlung von lokalen, entzindlichem&llungen und Prellun-
gen, inklusive Tendinitis, Tendosynovitis, BursitRiephacke, Satteldruck, Zer-
rung, Distorsionen, Kontusionen, Rupturen und agmeakuten, entztndlichen
Zustanden des Bewegungsapparates beim Pferd einigddeparin fordert dar-
Uber hinaus die friihzeitige Resorption von Blutesgin und 6édematésen Schwel-

lungen in Zusammenhang mit den vorgenannten Erkiragen.

Heparin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (EU)J2820 aufgefihrt und damit
zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.

Zwolf Ponystuten wurden am 230. — 300. Trachtigkag operiert. Stuten und
Fohlen wurden intravends katheterisiert. Alle Ké&hevurden mit 200 IU Hepa-
rin/ml 0,9% NacCl geflllt. Die Durchgangigkeit dextdlen Katheter wurde sicher-
gestellt indem sie kontinuierlich mit 4 ml/24 Stgkspilt wurden. Alle Fohlen

wurden lebend geboren (14 Taylor et al. 1992).

Da den Herstellern zur Anwendung von Heparin wéthreéer Trachtigkeit kaum
Erfahrungen vorliegen, kénnen sie eine Anwendunigrerd der Trachtigkeit der
Stute nicht empfehlen (CompafelBoehringer Ingelheim Vetmedica; Teffdo
WdT; Tensolvet, Albrecht).

Nach strenger Indikationsstellung kann Heparindegigraviden Stute eingesetzt

werden.

8.  Antimykotika

Antimykotika dienen der oberflachlichen oder syssamen Behandlung von My-

kosen.
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8.1. Polyen-Antibiotika

Zu den vonStreptomycegwten gebildeten Polyen-Antibiotika zahlen Amphaoter

cin B und Natamycin.

8.1.1. Amphotericin B

Amphotericin B ist ein Polyen-Antibiotikum austreptomyces nodosurainem
Actinobacterium aus der Gattung der Streptomycdisrwird als Antimykotikum

zur Behandlung von Pilzinfektionen eingesetzt.

Amphotericin B kann sowohl systemisch als auchllaka Bekampfung von He-

fen und Schimmelpilzen eingesetzt werden.

Amphotericin B ist nicht in der Verordnung 37/204@fgefthrt. Die Anwendung
von Amphotericin B bei Lebensmittel liefernden Berist damit nicht erlaubt.
Derzeit sind in Deutschland keine Tierarzneimietfiigbar, in denen Amphote-
ricin B als wirksamer Bestandteil enthalten ist.diesem Fall besteht die Mdg-
lichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AM®76) im Therapienotstand
ein Amphotericin B haltiges humanmedizinisches igarzneimittel umzuwid-

men, sofern dies nicht durch andere Rechtsvorsehr{k. B. BtmG 1981) unter-

sagt ist.

Hoberman et al. (1994) (162) fuhrten eine Studig@aviden Ratten und Kanin-
chen durch. Sie verabreichten ihnen eine bis zafaehe Dosis Amphotericin. Es

konnten dabei keine Hinweise auf teratogene Effgksehen werden.

Da der Pharmaindustrie keine ausreichenden Erfgkruriilber die Anwendung
von Amphotericin B bei der trachtigen Stute voréagfordert sie fur einen sol-

chen Einsatz eine strenge Indikationsstellung.

Nach strenger Indikationsstellung kann AmphoteriBirbei der graviden Stute

eingesetzt werden.
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8.1.2. Natamycin

Natamycin ist ein Antimykotikum auStreptomyces natalensisinem Actinobac-
terium der GattungtreptomycesNatamycin wirkt ausschlief3lich lokal. Es wird

nicht aus dem Gastrointestinaltrakt resorbiert.

Natamycin wird auf3erlich zur Behandlung und Bekamgf der Glatzflechte

beim Pferd eingesetzt (Trichophytie).

Natamycin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (B37)2010 aufgeftihrt und da-
mit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Trea erlaubt. Derzeit sind in
Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbar, imele Natamycin als wirksamer
Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestantMbglichkeit, nach § 56a Abs.
(2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapienotstagith Natamycin haltiges
humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmeifers dies nicht durch an-
dere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untergagt

Laut Roter Liste zeigten reproduktionstoxikologisddntersuchungen kein tera-

togenes Potential bei Ratte oder Kaninchen.

Der Hersteller des sich nicht im Handel befindlicHeraparates MycopH¥t(In-
tervet) macht keine Angabe zu einer Anwendung withder Trachtigkeit.

Da ausreichende Erfahrungen tber die AnwendungNaiamycin bei der trach-

tigen Stute fehlen, erfordert ein solcher Einsate strenge Indikationsstellung.

8.2. Azole

Zu den Azolen zahlen die Gruppen der ImidazoleaZidle und Benzimidazole.

Azole sind Breitspektrum-Antimykotika.
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8.2.1. Clotrimazol

Clotrimazol wirkt gegen eine Vielzahl unterschietr Pilze.

Clotrimazol wird eingesetzt zur Behandlung von Entiungen des aul3eren Oh-
res, die durch Pilze hervorgerufen werden. Ein besces Einsatzgebiet ist die
gegeniber Clotrimazol empfindliche Malassezia pdehyatis.

Clotrimazol ist nicht in der Verordnung 37/2010 gefiihrt. Die Anwendung von
Clotrimazol bei Lebensmittel liefernden Tierendsimit nicht erlaubt.

Bei den Nachkommen von Ratten zeigten sich nackusaber Applikation der
25-fachen therapeutischen Dosis von Clotrimazainedrt Aborte, Skelettvariati-
onen und Wachstumsretardierungen (163 Hasegawh etl@84). Tettenborn
(1974) (164) fuhrte Versuche an Mausen, RattenKemdnchen durch. Er verab-
reichte ihnen die 200-fache therapeutische Dosidri@lazol. Es wurden keine
teratogenen Effekte beschrieben. Frey und Losch@®l) (120) hingegen be-
schreiben, dass sich Azole im Tierexperiment aktdgen erwiesen haben.

Aurizon® (Selectavet, Vetoquinol) darf bei tragenden Huindimnicht angewen-

det werden.

Die Anwendung von Clotrimazol bei der tragendert&Swird nicht empfohlen.

8.2.2. Enilconazol
Enilconazol ist ein systemisches Fungizid aus depe der Imidazole.

Enilconazol wird auRRerlich bei Dermatomykosen, diiech pathogene Pilze ver-
ursacht werden wie Trichophyton verrucosum, Tri¢hydpn mentagrophytes und
Trichophyton equinum, angewendet.

Enilconazol ist in der Tabelle 1 der Verordnung JEB4/2010 aufgefihrt und da-
mit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieza erlaubt.

Frey und Loscher (2001) (120) beschreiben, dass Amole im Tierexperiment
als teratogen erwiesen haben.
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Aus diesem Grund ist die Anwendung von Enilcondmilder tragenden Stute als

kontraindiziert anzusehen.

Janssen Animal Health macht in der Produktinforamatvon Imaverdi keine

Angaben zu einer Anwendung wéahrend der Trachtigkeit

8.2.3. ltraconazol

Itraconazol ist ein Antimykotikum, das auch beilerd/erabreichung in der Lage
ist, vom Darm in den Blutkreislauf zu gelangen.eigmet sich deshalb nicht fir
die Behandlung von Pilzinfekten im Darm, sondern diistemische Pilzinfekte,
die grol3ere Teile des Kérpers betreffen.

Itraconazol ist nicht in der Verordnung 37/2010gadiihrt. Die Anwendung von

ltraconazol bei Lebensmittel liefernden Tierendiaimit nicht erlaubt.

Itraconazol zeigte in Versuchen bei Ratten und M&aus hoher Dosis (bis 110-
fache therapeutische Dosis) Skelettdefekte, beiri¢aen in 56-facher Dosis kei-

ne teratogenen Effekte (165 van Cauteren et aD)199

Im Beipackzettel von Itrafung®] Janssen Animal Health wird davor gewarnt, das
Praparat bei tragenden Katzen anzuwenden, da irm&akion Studien mit Uber-
dosierungen an Labortieren Fehlbildungen und feRdsorptionen beobachtet

wurden.

Eine Anwendung von Itraconazol bei der graviderieSiuird nicht empfohlen.

8.2.4. Ketoconazol
Ketoconazol ist ein systemisches antimykotischeseMi
Ketoconazol wird zur Behandlung der Pilzpneumome der Luftsackmykose

verwendet.

Ketoconazol ist nicht in der Verordnung 37/2010gadifihrt. Die Anwendung von
Ketoconazol bei Lebensmittel liefernden Tieren dsimit, mit Ausnahme der
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Schlachtequiden (Positivliste), nicht erlaubt. iesgm Falle ist die Anwendung
durch eine Eintragung im Equidenpass zu dokumemtiend eine Wartezeit von
sechs Monaten einzuhalten. Derzeit sind in Deusschlkeine Tierarzneimittel
verflugbar, in denen Ketoconazol als wirksamer Belt&l enthalten ist. In die-
sem Fall besteht die Mdglichkeit, nach § 56a AR3.Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG
(1976) im Therapienotstand ein Ketoconazol haltiggmanmedizinisches Fertig-
arzneimittel umzuwidmen, sofern dies nicht durcdear Rechtsvorschriften (z.
B. BtmG 1981) untersagt ist.

Bei Mausen, Ratten und Kaninchen traten unter 2-4biacher therapeutischer
Ketoconazol-Dosis gehauft Aborte und Fehlbildungel, insbesondere Ventri-
kelseptumdefekte und Gaumenspalten (166 Nishikaah £984).

Die Hersteller machen keine Angaben zu einer Anwagdwvahrend der Trach-
tigkeit.

Eine Anwendung von Ketoconazol bei der gravidereStird nicht empfohlen.

8.2.5. Miconazol
Miconazol ist ein Arzneistoff aus der Gruppe deidazole.

Miconazol wird zur drtlichen Behandlung von Pilzakfionen des Auges einge-

setzt.

Miconazol ist nicht in der Verordnung 37/2010 adiget. Die Anwendung von
Miconazol bei Lebensmittel liefernden Tieren istda mit Ausnahme der
Schlachtequiden (Positivliste), nicht erlaubt. iesgém Falle ist die Anwendung
durch eine Eintragung im Equidenpass zu dokumeamtiend eine Wartezeit von

sechs Monaten einzuhalten.

Im Tierversuch mit Ratten und Kaninchen verhiethdWliconazol nicht teratogen
(167 Sawyer 1975).

Im Beipackzettel von Easofic Virbac, wird darauf hingewiesen, dass die syste-
mische Resorption von Miconazol vernachlassighiabDiaher ist bei empfohlener

Dosierung das Auftreten von teratogenen, fetotdvaacoder maternotoxischen
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Wirkungen unwahrscheinlich. Die Anwendung sollteerabur nach sorgféltiger

Nutzen/Risiko-Abschatzung durch den behandelnderaiiat erfolgen.

Frey undLdscher (2001) (120) beschreiben, dass sich Azoldierexperiment
als teratogen erwiesen haben. Aus diesem Grurdieishnwendung von Enilco-

nazol bei der tragenden Stute als kontraindizieztiaehen.

8.3.  Flucytosin

Flucytosin ist ein systemisches Antimykotikum. Eskévfungistatisch bis fungi-

zid und wird gegen Hefe- und Schimmelpilzinfektioreengesetzt.

Flucytosin ist nicht in der Verordnung 37/2010 aaitdprt. Die Anwendung von
Flucytosin bei Lebensmittel liefernden Tieren iatrdt nicht erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfligbardenen Flucytosin als wirksa-
mer Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestiee Moglichkeit, nach 8§ 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapiesiaind ein Flucytosin halti-
ges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwigrsefern dies nicht durch
andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untgrish.

Die Pharmahersteller sehen den Einsatz von Flucyte&hrend des ersten Drit-
tels der Graviditat als kontraindiziert an. In ddarigen Tragezeit fordern sie vor

einer Behandlung mit Flucytosin eine strenge Intiitkesstellung.

Der Einsatz von Flucytosin bei der tragenden Siirteé nicht empfohlen.

8.4. Griseofulvin

Griseofulvin ist ein naturlich vorkommendes Mykotaxdas oral eingesetzt wird.
Das Benzofuranderivat und Schimmelpilzgift wird v@anicillium griseofulvum

abgesondert und besitzt eine antibiotische WirkamigDermatophyten. Oral ver-
abreichtes Griseofulvin wirkt gut gegen Trichopmyt®dicrosporum und Epider-
mophyton.

Griseofulvin wird zur Behandlung von Borken- unda@flechte eingesetzt.

Griseofulvin ist nicht in der Verordnung 37/201Ggefihrt. Die Anwendung von
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Griseofulvin bei Lebensmittel liefernden Tieren g&mit, mit Ausnahme der
Schlachtequiden (Positivliste) nicht erlaubt. Iesim Falle ist die Anwendung
durch eine Eintragung im Equidenpass zu dokumemtiend eine Wartezeit von
sechs Monaten einzuhalten. Derzeit sind in Deugschlkeine Tierarzneimittel
verfugbar, in denen Griseofulvin als wirksamer Badteil enthalten ist. In die-
sem Fall besteht die Moglichkeit, nach § 56a AR3.Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG
(1976) im Therapienotstand ein Griseofulvin hakiggimanmedizinisches Fertig-
arzneimittel umzuwidmen, sofern dies nicht durcdear Rechtsvorschriften (z.
B. BtmG 1981) untersagt ist.

Schutte und van den Ingh (1997) (169) berichten eioer 18-jahrigen Stute im
zweiten Trachtigkeitsmonat, die aufgrund einer Deomykose an finf aufein-
ander folgenden Tagen mit je 100 g Griseofulvindmelelt wurde. Die Trachtig-

keit verlief ohne Besonderheiten. Am 331. Trachgitgtag kam das Fohlen zur
Welt. Es hatte eine bilaterale Microphthalmie, elreechgradige Brachygnathie
des Oberkiefers und Palatocheiloschisis. Da dageRaufgrund der Missbildun-
gen nicht lebensfahig war, wurde es euthanasiextinD zweiten Trachtigkeits-

monat die Entwicklung von Augen und Angesichtskrerchtattfindet, fihren die
Autoren die Missbildungen auf den Einsatz von Gfigkrin zurlick. Sie berich-

ten Uber einen weiteren Fall bei dem eine Stuteewd&ermatomykose in der fru-
hen Trachtigkeit mit Griseofulvin behandelt wurdeaich ihr Fohlen wies eine

Microphthalmie auf. Hiddleston (1970) (171) stelte einem Einsatz von Grise-
ofulvin bei zwei tragenden Stuten keine negativerswirkungen auf deren Foh-
len zur Geburt fest. Die Stuten wurden ab der B#éftung 30 Tage lang taglich
mit 10 mg/kg behandelt.

Einstein et al. (1994) (170) fanden heraus, dads Griseofulvin auf die Mitose
von Saugetierzellen auswirkt. Griseofulvin fihrtei Bierversuchen (168 Klein
und Beal 1972) mit Ratten, Mausen, Hunden und Katms Uberdosierung zu
diversen Skelettdefekten und Gaumenspalten. BéeRand Mausen trat eine er-
hohte Abortrate auf und bei Ratten konnte zudene #ifachstumsretardierung

beobachtet werden.

Likuden M®, Intervet, das derzeit nicht im Handel verfiigtsay darf nicht bei tra-

genden Tieren angewendet werden.
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Der Einsatz von Griseofulvin bei der tragenden &isit kontraindiziert.

9. Antiparasitika

Antiparasitika werden gegen Endo- und Ektoparagtegesetzt. Zu den Endopa-
rasitika zahlen die Anthelminthika und die Antimmbika, wahrend sich die Ek-

toparasitika aus Akarizida, Insektizida und Repeiés zusammensetzen.

9.1. Anthelminthika

Anthelminthika werden gegen die Wurmklassen der &taeiminthes (Nemato-
den) und der Plathelminthes (Cestoden und Tremajogiagesetzt. Die Stoffe

greifen als spezifisches Gift in den Stoffwechsal \Wirmer ein.

9.1.1. Nematocida
9.1.1.1. Dichlorvos

Dichlorvos ist ein Organophosphat. Diese Gruppe Atghelminthika ist heute

weitgehend durch andere Wirkstoffe ersetzt.

Dichlorvos kann zur enteralen Nematodenbekampfiergvendet werden. Es ist
gegen Hakenwiurmer, Ascariden und Peitschenwirmemwgksam, jedoch un-

wirksam gegen unreife Formen sowie Cestoden unchdieden.

Dichlorvos ist nicht in der Verordnung 37/2010 aaffdirt. Die Anwendung von
Dichlorvos bei Lebensmittel liefernden Tieren iandt nicht erlaubt. In Deutsch-

land sind keine Préaparate mehr registriert odeetasgen.

Eine Behandlung mit Dichlorvos im acht-wéchentlichatervall hat bei Stuten
keine negativen Auswirkungen auf Trachtigkeit urditifitat ergeben (173 Drud-
ge und Lyons 1972). Organophosphate sind im Allgeemenicht teratogen. Mu-
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tagenitatsuntersuchungen weisen jedoch bei Mikarosgnen, Pflanzenzellen

und in-vivo-Test bei Labortieren positive Testengebe auf (172 Kihnert 1991).

Selectavet und Vetoquinol machen in der Produktmé&iion des seit 1.7.2003
nicht mehr verkehrsfahigen Praparates Tigfak&ine Angaben zur Anwendung

wahrend der Trachtigkeit.

Die Behandlung der tréachtigen Stute mit Dichlordasf nur nach strenger Indi-

kationsstellung erfolgen.

9.1.1.2. Benzimidazole

Zu dieser Gruppe der Anthelminthika zahlen FebaRehbendazol, Mebendazol,

Oxfendazol und Thiabendazol.

9.1.1.2.1. Febantel

Febantel ist hoch wirksam gegen adulte und lar8#elien der meisten intestina-

len Nematoden und Lungenwirmer.

Das Endoparasitikum ist in der Tabelle 1 der Venargy (EU) 37/2010 aufge-

fuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmitteldreden Tierarten erlaubt.

Die tagliche Verabreichung von 40 mg/kg Febantel der Konzeption bis zum
48. Trachtigkeitstag hatte keine Auswirkungen autwicklung, Gewicht und
Gesundheit der Fohlen (174 Shmidl et al. 1978).d&Webantel mehrfach Stuten
in einer Dosis von 30 mg/kg wéahrend des letztertt@&si der Trachtigkeit gege-
ben, so hatte dies keine Geburtskomplikationenkange Schadigung der Fohlen
zur Folge.

Frey und Loscher (2001) (120) warnen davor, dassibher Anwendung von Fe-
bantel in der Trachtigkeit mit teratogenen und gmtoxischen Wirkungen ge-

rechnet werden muss.
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Bayer Vital fuhrte eine Untersuchung auf mdglickeatogene Wirkungen von
Rintal® wahrend der ersten 30 Tage der Trachtigkeit dubit.Pferde wurden
taglich mit 12 mg/kg KGW, der doppelten empfohlerti&nzeldosis, tber 188
Tage, beginnend mit dem 40. Tag vor der Beleguhguhdelt: Die Zahl der Jung-
tiere wurde durch die Behandlung nicht beeinflud4issbildungen traten nicht

auf.

Die Behandlung der trachtigen Stute mit Febantdbleeiner strengen Indikati-

onsstellung.

9.1.1.2.2. Fenbendazol

Das Breitband-Anthelminthikum Fenbendazol hat gireie therapeutische Brei-

te.

Fenbendazol wird eingesetzt zur Behandlung vorktidieen mit adulten Stadien
von Magen-Darm-Nematoden der gro3en Strongyliderori§ylus vulgaris, St.

edentatus, St. equinus), der kleinen Strongylidemodontophorus spp., Poteri-
ostomum spp., Gyalocephalus capitatus, Oesophagsloobustus, Craterosto-
mum acuticaudatum, Cyathostomum spp., Cylicocydpp., Cylicostephanus
spp., Cyclicodontophorus spp.), Probstmayria visapsowie zur Behandlung von
Infektionen mit adulten und larvalen Darmstadiem \Rarascaris equorum und
Oxyuris equi. Gegen Larven kleiner Strongyliden sowanderstadien von

Strongylus vulgaris und Strongylus edentatus béstete weniger ausgepragte
Wirkung. Aufgrund der Benzimidazolresistenzsituatioei kleinen Strongyliden

der Pferde ist die Uberprifung der anthelminthisctérksamkeit (z. B. mit dem

Eizahlreduktionstest) zu empfehlen. AuRerdem wedlfendazol zur Behandlung
eines Befalls von Saugfohlen mit Strongyloides erestngewendet.

Das Endoparasitikum ist in der Tabelle 1 der Vemardy (EU) 37/2010 aufge-

fuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmitteldreiden Tierarten erlaubt.

Bei Kiuihen, die am zwdlften und 21. Tag der Tradtgig dann im Drei-Wochen-
Intervall bis zum flinften Tréachtigkeitsmonat undndeh im Zwei-Monats-

Intervall bis zur Geburt 50 mg/kg Fenbendazol vermiht bekamen, konnten
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keinerlei Abnormalitaten festgestellt werden (1769dr und Paul 1984).

Zur Anwendung von Panaclin der Trachtigkeit macht Intervet keine Angaben.

Die Behandlung der trachtigen Stute mit Fenbenddadinur nach strenger Indi-

kationsstellung erfolgen.

9.1.1.2.3. Mebendazol

Mebendazol ist gegen zahlreiche Rundwirmer und/eégke deren Larven wirk-

sam.

Mit Mebendazol kénnen Infektionen mit adulten Séadvon grof3en Strongyliden
(Strongylus vulgaris, Strongylus edentatus, Straugygquinus), kleinen Strongy-
liden (Triodontophorus spp., Oesophagodontus $pperiostomum spp.) sowie
Infektionen mit adulten Stadien und larvalen Dammémstadien von Parascaris
equorum und Oxyuris equi behandelt werden. Aufgrdied Benzimidazolre-
sistenzsituation bei verschiedenen kleinen Straodgghrten beim Pferd ist die
Uberpriifung der anthelminthischen Wirksamkeit (z.nBit dem Eizahlredukti-
onstest) zu empfehlen.

Das Endoparasitikum ist in der Tabelle 1 der Venargy (EU) 37/2010 aufge-
fuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmitteldreiden Tierarten erlaubt.

Es konnten bei Pferden nach Gabe von Mebendazalewdlder Organogenese
keine embryotoxischen oder teratogenen Effekte &e&wkt werden (176 van den
Bossche 1982).

Bei der Anwendung von Telmin-Pa8teJanssen Animal Health wahrend der

Trachtigkeit muss die angegebene Dosierung gerechbet werden.

Die Anwendung von Mebendazol wéhrend der Trachiigier Stute sollte nur

nach strenger Indikationsstellung erfolgen.
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9.1.1.2.4. Oxfendazol

Oxfendazol ist aktiv gegen Rundwirmer, ihre inhitgie Larven und gegen

Bandwirmer. Es wirkt auch ovicid.

Das Endoparasitikum ist in der Tabelle 1 der Venargy (EU) 37/2010 aufge-
fuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmitteldreiden Tierarten erlaubt.

In hohen Dosen wirkt Oxfendazol embryotoxisch uathtogen (177 Prichard
1987).

Da bei der Anwendung eines mehrfachen der empfehl®ovsis teratogene und
embryotoxische Wirkungen beobachtet worden sindf 8gstamex Intervall-
Bolus fort&, Pfizer nicht bei tragenden Tieren angewendet arerd

Die Anwendung von Oxfendazol wéhrend der Trachiigler Stute kann nicht

empfohlen werden.

9.1.1.2.5. Thiabendazol

Thiabendazol wird bei der Behandlung eines Befalisintestinalen Nematoden
eingesetzt. Seine hohe nematocide Wirksamkeit begieh auf die adulten For-

men und die Entwicklungsstadien im Darmlumen. Bsl wral eingesetzt.

Das Endoparasitikum ist in der Tabelle 1 der Vemardy (EU) 37/2010 aufge-
fahrt und damit zur Anwendung bei Lebensmittel dieiden Tierarten erlaubt.
Derzeit sind in Deutschland keine Tierarzneimittetfigbar, in denen Thiaben-
dazol (E 233) als wirksamer Bestandteil enthaltnln diesem Fall besteht die
Moglichkeit, nach § 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 31& (1976) im Therapienot-
stand ein Thiabendazol (E 233) haltiges humanmadities Fertigarzneimittel
umzuwidmen, sofern dies nicht durch andere Rechdshiaften (z. B. BtmG

1981) untersagt ist.

Roberts (1971) (178) gibt Thiabendazol als Abodane beim Pferd im fortge-
schrittenen Trachtigkeitsstadium an. DiPietro uratd (1987) (179) hingegen
beschreiben den Einsatz von Thiabendazol beim Rilerdehr sicher. Sie vertre-

ten die Meinung, dass es auch antdiehtige Stute verabreicht werden kann.
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CEVA macht in der Produktinformation des seit 12088 nicht mehr verkehrs-
fahigen Praparates Tiabendazol-Pagteine Angaben zur Anwendung wéhrend
der Trachtigkeit.

Der Einsatz von Thiabendazol bei der tragendere&amn nicht empfohlen wer-

den.

9.1.1.3. Piperazin

Piperazin fuhrt zu einer schlaffen Paralyse uncthliefienden Austreibung ge-

lahmter, aber noch lebensfahiger Parasiten.

Piperazin wird beim Befall mit Magen-Darm-Wirmermgesetzt. Das Wir-
kungsspektrum umfasst beim Pferd folgende Wurmagdulte Parascaris equo-

rum, Trichonema spp., Oxyurus equi, Strongylus atig Triodontophorus spp.

Das Endoparasitikum ist in der Tabelle 1 der Vemardy (EU) 37/2010 aufge-
fuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmitteldreiden Tierarten erlaubt. Bei
Pferden, die zur Schlachtung bestimmt sind, ishraer letztmaligen Behandlung
eine Wartezeit von sechs Monaten fur essbare Gewsb#/ilch einzuhalten. Fir
die Arzneimittelbehandlung besteht eine Dokumeoaipflicht im Equidenpass
(Teil 1l B). Bei Pferden, die nicht zur Schlachtubestimmt sind, entfallen die
Angaben zur Wartezeit und die Eintragung der Amnigelbehandlung im Equi-
denpass (Teil Il B) kann fakultativ erfolgen.

Piperazin kann auch an tragende Stuten verabnemitten (180 Manger 1991).
Auch Frey und Ldscher (2001) (120) sind der Ansidass das Mittel unter nor-
malen Bedingungen und in therapeutischen Dosetrdggnden Tieren risikoarm

angewendet werden kann.

Zur Anwendung von Piperazincitfain der Trachtigkeit macht Bela-Pharm in der

Produktinformation keine Angaben.

Der Einsatz von Piperazin bei der tragenden Staitm khach strenger Indikations-
stellung erfolgen.
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9.1.1.4. Pyrantel

Das Pyrimidin Pyrantel wirkt nach oraler Verabreioh gegen intestinale Nema-

toden.

Pyrantel ist ein Praparat zur Behandlung des Bsfabit adulten Stadien von
gro3en Strongyliden (Strongylus vulgaris, Strongydentatus, Strongylus equi-
nus), kleinen Strongyliden (Triodontophorus spyatGostomum spp., Cylico-
cyclus spp., Cylicostephanus spp.), Oxyuris eqaiagcaris equorum und A-
noplocephala perfoliata. Gegen Anoplocephala petéolst die Wirkung varia-
bel. Da Resistenzen gegenuber Pyrantel bei klestemgyliden auftreten kon-
nen, ist die Uberprifung der anthelminthischen \84rkkeit (z. B. mit dem Ei-

zahlreduktionstest) zu empfehlen.

Pyrantel ist in der Tabelle 1 der Verordnung (EW)2B10 aufgefuhrt und damit

zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.

Bentley et al. (1978) (181) sowie Courtney und Rsbtwe (1995) (182) stellten
fest, dass tragende Stuten mit Pyrantel behandeiiem kénnen. Bei einer 20-

fachen Uberdosierung traten in keinem Fall Nebekwigen auf.

Auch in der Produktinformation von BanmifithPfizer, und Jernad&x Virbac,
wird darauf hingewiesen, dass das Medikament otedeiken an tragende Stu-

ten verabreicht werden kann.

Banminttﬁ@, Pfizer, sowie Jernad%xVirbac, kdnnen, laut Produktinformationen,

an tragende Stuten verabreicht werden.

Pyrantel kann bei der tragenden Stute frei eingesegtrden.

9.1.1.5. Diethylcarbamazin

Diethylcarbamazin ist ein Piperazinderivat welcbed oder intramuskular appli-
ziert werden kann. Weil es nur in hohen Dosen uwidadulten Formen auch nur
fragwurdig wirksam ist, ist der Wirkstoff in der ¥&ginarmedizin in den Hinter-

grund getreten.

Diethylcarbamazin ist nicht in der Verordnung 32/QGaufgefihrt. Die Anwen-
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dung von Diethylcarbamazin bei Lebensmittel liefem Tieren ist damit nicht
erlaubt. Derzeit sind in Deutschland keine Tierammittel verfiigbar, in denen
Diethylcarbamazin als wirksamer Bestandteil engmalst. In diesem Fall besteht
die Mdglichkeit, nach 8 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. RrAMG (1976) im Therapie-

notstand ein Diethylcarbamazin haltiges humanmeidizhes Fertigarzneimittel
umzuwidmen, sofern dies nicht durch andere Rechdshiaften (z. B. BtmG

1981) untersagt ist.

Laut Ungemach (1994) (183) scheint der Wirkstofihkemutagenen und terato-
genen Eigenschaften zu besitzen.

Die Hersteller machen zur Anwendung in der Tradaiipkeine Angaben.

Die Behandlung der trachtigen Stute mit Diethyleanlazin darf nur nach stren-
ger Indikationsstellung erfolgen.

9.1.2. Praziquantel

Praziquantel ist ein spezielles CestodenmittelisEglas Mittel der Wahl bei ei-
nem Cestodenbefall. Es wirkt taeniacid indem esTaggiment schadigt, in den

Stoffwechsel der Parasiten eingreift und auch zlstérben des Scolex fuhrt.

Praziquantel kommt bei der Behandlung von Mischitid@en mit Cestoden,
Nematoden und Arthropoden zum Einsatz, die durcit@dind immature Stadien
von Rund-, Lungen- und Bandwirmern hervorgeruferdere AuRerdem werden

Dassellarven erfasst.

Praziquantel ist in der Tabelle 1 der Verordnun@y)(B7/2010 aufgefiuhrt und

damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndenrdiiten erlaubt.

Praziquantel ist weder embryotoxisch, noch fetatdxioder teratogen (184 Froh-
berg 1984). Praziquantel kann in jedem Stadium Tdéchtigkeit angewendet
werden (180 Manger 1991).

Im Beipackzettel von Equést Pfizer, wird angegeben, dass das Medikament
nicht bei der tragenden Stute angewendet werdénEapiimax, Virbac, hinge-

gen kann, laut Beipackzettel, sicher wahrend dacHtigkeit angewendet werden.
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In der Produktinformation von Dron&jtBayer Vital, ist zu lesen, dass Studien an
Ratten und Kaninchen keine Hinweise auf teratogemdyryo- oder maternotoxi-
sche Effekte nach der Anwendung von Praziquantdemtherapeutischen Dosis
ergaben. Es wird darauf hingewiesen, dass die Bielialieses Tierarzneimittels
nach der Behandlung von trachtigen Stuten nichérsatht worden ist. Aus die-
sem Grund raten Bayer Vital sowie Pfizer und Virdazu, ihre Produkte, Dron-
cit®, Equest® sowie Equimax®, bei trachtigen Stuten nach vorheriger Abwé-

gung des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses einzusetzen.

Die Behandlung der trachtigen Stute mit Praziquatad nur nach strenger Indi-

kationsstellung erfolgen.

9.1.3. Triclabendazol

Das Benzimidazol Triclabendazol ist das Mittel Wéahl bei der Behandlung des
Trematodenbefalls. Es wirkt bereits bei geringesiBaung gegen alle Altersstu-

fen der Leberegel.

Das Endoparasitikum ist in der Tabelle 1 der Venargy (EU) 37/2010 aufge-
fuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmitteldredden Tierarten erlaubt.

Triclabendazol erwies sich in Ratten weder teratogech embryotoxisch (180
Manger 1991).

Novartis gibt in der Produktionformation von Fasifi@n, dass Triclabendazol in

den zwei Monaten vor dem Geburtstermin nicht angeletwerden darf.

Die Behandlung der trachtigen Stute mit Triclabeaodldarf nur nach strenger

Indikationsstellung erfolgen.

9.2. Haemoprotozoika

Haemoprotozoika zdhlen zu den Antiprotozoika unddee zur Therapie, Pro-

und Metaphylaxe von Infektionen durch Haemoprotozeiegesetzt.
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9.2.1. Isometamidium

Dieser gegen Trypanosomen eingesetzte Wirkstofbigetur Gruppe der Amino-

phenanthridine.

Isometamidium wird zur Behandlung der equinen moéoen Myeloenzephalitis
(EPM) eingesetzt.

Isometamidium ist nicht in der Verordnung 37/20Ll@gefihrt. Die Anwendung
von Isometamidium bei Lebensmittel liefernden Tiergt damit, mit Ausnahme
der Schlachtequiden (Positivliste) nicht erlaubt.diesem Falle ist die Anwen-
dung durch eine Eintragung im Equidenpass zu dohktieren und eine Wartezeit
von sechs Monaten einzuhalten. Derzeit sind in Sénd keine Tierarzneimit-
tel verfugbar, in denen Isometamidium als wirksaBestandteil enthalten ist. In
diesem Fall besteht die Moglichkeit, nach § 56a.ABs Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG
(1976) im Therapienotstand ein Isometamidium haftidlijumanmedizinisches
Fertigarzneimittel umzuwidmen, sofern dies nichtctiuandere Rechtsvorschrif-
ten (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduarder Trachtigkeit.

Aufgrund fehlender Erfahrungen sollte Isometamidionon nach strengster Indi-

kationsstellung bei der tragenden Stute angewemneleten.

9.2.2. Imidocarb

Imidocarb gehdort zur Gruppe der Carbanilide unddvzur Therapie und Prophy-

laxe der Babesiose eingesetzt.

Das Protozoikum ist in der Tabelle 1 der Verordn@BY) 37/2010 aufgefthrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndeerarten erlaubt. Derzeit
sind in Deutschland keine Tierarzneimittel verfigba denen Imidocarb als
wirksamer Bestandteil enthalten ist. In diesem BaBiteht die Mdglichkeit, nach
8 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Theienotstand ein Imidocarb
haltiges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umdmen, sofern dies nicht
durch andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 198i¢nsagt ist.
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Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduardgr Trachtigkeit.

Die Wirkung und Sicherheit von Imidocarb bei tragbh Tieren ist nicht unter-
sucht. Daher darf eine Anwendung in diesem Fallmagh strenger Indikations-

stellung erfolgen.

9.2.3. Phenamidin

Das Benzamidin wird zur Bekampfung von Babesiegesetzt.

Phenamidin ist nicht in der Verordnung 37/2010 atfiigrt. Die Anwendung von
Phenamidin bei Lebensmittel liefernden Tieren iaimd nicht erlaubt. Derzeit
sind in Deutschland keine Tierarzneimittel verfugha denen Phenamidin als
wirksamer Bestandteil enthalten ist. In diesem BaBiteht die Mdglichkeit, nach
§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Theienotstand ein Phenamidin
haltiges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umdmen, sofern dies nicht
durch andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 198i¢nsagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwendualgrend der Trachtigkeit.

Aufgrund fehlender Erfahrungen sollte Phenamidinmach strenger Indikations-

stellung angewendet werden.

9.2.4. Suramin

Die Naphthylaminosulfonsédure Suramin wird gegerpanosomen eingesetzt.

Suramin ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufgefiiSeine Anwendung bei
Lebensmittel liefernden Tieren ist damit nicht eda Derzeit sind in Deutschland
keine Tierarzneimittel verfigbar, in denen Suraaigwwirksamer Bestandteil ent-

halten ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwendualrend der Trachtigkeit.

Aufgrund fehlender Erfahrungen sollte Suramin nachstrengster Indikations-
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stellung angewendet werden.

9.3. Macrolide

Macrolide kommen als Endectocide, also gegen Endd- Ektoparasiten, zum

Einsatz. Zu dieser Gruppe zahlen die AvermectirceMitbemycine.

9.3.1. lvermectin

Ivermectin ist ein makrozyklisches Lacton oder Mdikk aus der Gruppe der A-

vermectine, die Stoffwechselprodukte &reptomyces avermitildarstellen.

Ivermectin wird eingesetzt zur Behandlung von Nemen- oder Arthropodenin-
festationen, die durch grol3e Strongyliden, kleitrorgyliden, Ascariden, Pfrie-
menschwanzen, Nacken- und Fadenwirmer und Mageselayen verursacht

werden.

Das Endo- und Ektoparasitikum ist in der Tabell#ed Verordnung (EU) 37/2010
aufgefuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmiiefernden Tierarten er-
laubt.

Scarratt et al. (1991) (6) berichten von einer d#igen Fallabella-Ponystute, die
im achten Trachtigkeitsmonat mit Ivermectin behdinderde. Drei Monate spa-
ter wurde ihr gesundes Fohlen geboren. Ivermestiwéder embryotoxisch noch
teratogen (180 Manger 1991). Die sechsmalige @alee von 0,6 mg/kg im Ab-
stand von jeweils zwei Wochen wahrend der Organeggnind frihen Trachtig-
keit hatte keinen negativen Einfluss auf Stute bBollen. Die intramuskulare Ga-
be von 0,6 mg/kg sechs- bis siebenmal in zweimgeatintervallen wahrend den
letzten zwei Trimestern der Trachtigkeit hatte d¢aks keine negativen Auswir-

kungen auf Stute und Fohlen.

In der Packungsbeilage von Aninfe@MEDISTAR)ist zu lesen, dass das Préparat
Stuten in allen Phasen der Trachtigkeit verabrerattden kann. Auch bei der
Anwendung von Diapéc(Albrecht) bei tragenden Stuten sind keine Nebenwi

kungen aufgetreten. Die Praparate Equith@%irbac), Eraqueft (Virbac), Hip-
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pomectif? (aniMedica) und Vectih (Intervet) kénnen laut Herstellerangaben e-
benfalls wahrend der Tréchtigkeit eingesetzt werden. Fir Eqvélderial) und
Furexef (Janssen Animal Health) erbrachten Untersuchungen an Labortieren fiir
Ivermectin in der empfohlenen therapeutischen Dosierung keine Anhaltspunkte
fur teratogene oder embryotoxische Wirkungen. Die Unbedenklichkeit der Prapa-
rate wahrend der Trachtigkeit ist jedoch nicht belegt. Die Medikamente sollten
daher bei trachtigen Stuten nur nach sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Analyse durch
den Tierarzt eingesetzt werden. Merial rat aufgrund nicht ausreichender Untersu-

chungen davon ab, lvome€ Bis zum 46. Trachtigkeitstag anzuwenden.

Ivermectin kann bei der trachtigen Stute, insbesondere ab dem Fetalstadium, frei

eingesetzt weden.

9.3.2. Moxidectin

Moxidectin ist ein makrozyklisches Lacton aus der Gruppe der Milbemycine. Es
ist ein Breitspektrum-Antiparasitikum das gegen eine Vielzahl von Endo- und Ek-

toparasiten wirkt.

Moxidectin ist indiziert zur Behandlung von Infektionen mit grof3en Strongyliden
und kleinen Strongyliden (adulte Formen und larvale Darmlumenstadien). Gegen
sich entwickelnde enzystierte Larven von kleinen Strongyliden zeigt der Wirk-
stoff eine moderate Wirkung von ca. 80%. Aul3erdem wirkt er gegen Spulwirmer
(Parascaris equorum), Oxyuris equi, Habronema auscae und Gasterophilus.

Das Endo- und Ektoparasitikum ist in der Tabelle 1 der Verordnung (EU) 37/2010
aufgefuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierarten er-
laubt.

Die subkutane Applikation von Moxidectin in dreifacher Uberdosierung (0,6
mg/kg) an Kihe nach der Ovulation hatte keinen negativen Einfluss auf die Ent-
wicklung in der frihen Embryonalphase (185 Rae et al. 1994).

Fort Dodge Veterinar gibt in der Produktinformation an, dass sich Equest Orales
Gel® als sicher in der Anwendung bei der trachtigen Stute erwiesen hat, wéhrend
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Equest Pramdk (Pfizer) hingegen nicht bei der tragenden Stugeaendet wer-
den darf.

Moxidectin kann nach strenger Indikationsstellueg der trachtigen Stute ange-

wendet werden.

9.4. Permethrin

Das Ektoparasitikum Permethrin ist ein Insektizidd lAkarizid aus der Gruppe
der Pyrethroide. Das Kontakt- und Fraf3gift hat sshr breites Wirkungsspekt-

rum.

Permethrin wird eingesetzt zur Abwehr und Verniolgtwon Fliegen (Gesichts-
fliegen oder Augenfliegen, Musca auumnalis; Kopfji, Hydrotaea spp.) und

Regenbremsen (Haematopota spp.) auf der Weide @hcend des Reitens.

Das Ektoparasitikum ist in der Tabelle 1 der Venormay (EU) 37/2010 aufgefihrt
und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt. Bei Pfer-
den, die zur Schlachtung bestimmt sind, ist nachHetetmaligen Behandlung ei-
ne Wartezeit von sechs Monaten fur essbare Gewathéd/ilch einzuhalten. Fur
die Arzneimittelbehandlung besteht eine Dokumeoaipflicht im Equidenpass
(Teil 1l B). Bei Pferden, die nicht zur Schlachtubestimmt sind, entfallen die
Angaben zur Wartezeit und die Eintragung der Amnigelbehandlung im Equi-
denpass (Teil Il B) kann fakultativ erfolgen.

Das Committee for veterinary medical products gitptdass Permethrin keine te-
ratogenen oder embryotoxischen Eigenschaften beblsrch Ungemach (1994)
(183) kann der Wirkstoff bei tragenden Tieren angedet werden.

Wellcare Emulsion®, Intervet kann laut Produktimf@tion, auch wahrend der
Graviditat angewendet werden.

Permethrin ist bei der tragenden Stute frei eitsetz
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10. Bronchial wirksame Medikamente

Bronchial wirksame Medikamente beseitigen Bronchesgen, Schleim und an-
dere Atemhindernisse, andere stellen die trachechrale Clearence wieder her.
Bei einer Atemdepression aktivieren sie die Atmufig.ihnen zéhlen die Expek-
torantien, die Analeptika und die Bronchospasmkdyti

10.1. Mucolytika

Mucolytika zahlen zu den Expektorantien. Sie fondéen Auswurf von Bronchi-
alsekret indem sie die Transportfahigkeit des Setddordern. Mucolytika kom-

men als Acetylcystein, Bromhexin und Dembrexin Ztimsatz.

10.1.1. Acetylcystein

Acetylcystein fordert bei Atemwegserkrankungen fegdtsitzendem Auswurf die

Schleimlésung.

Acetylcystein wird eingesetzt zur sekretolytisctigghandlung bronchopulmona-
ler Erkrankungen (z.B. chronisch-obstruktive Bratish die mit abnormer Sek-

retbildung und Mukostase einhergehen.

Acetylcystein ist in der Tabelle 1 der VerordnuigJj 37/2010 aufgefuhrt und

damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndenrdiiten erlaubt.

Studien mit 17-facher therapeutischer Dosierungehdiei Kaninchen und Ratten
keine teratogenen oder embryotoxischen Effekte tk@@Wi87 Plumb 1999).

CP-Pharma berichtet in der Produktinformation vomiBucir® auch davon, dass
Laborstudien an Ratten und Kaninchen keinen Hinaefderatogene Effekte er-
bracht haben. Die Sicherheit des Tierarzneimittedbirend der Trachtigkeit bei
Pferden wurde bisher jedoch nicht untersucht. Dmevé@ndung sollte in diesem
Fall daher nur nach einer Abwégung des Nutzen/BiSi&rhaltnisses durch den

verantwortlichen Tierarzt erfolgen.
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Acetylcystein kann nach strenger Indikationsstejltei der tragenden Stute ein-

gesetzt werden.

10.1.2. Bromhexin
Bromhexin ist ein Expektorans, das gegen festsiizemiusten eingesetzt wird.

Bromhexin wird eingesetzt bei der Behandlung vokr&rkungen der oberen A-

temwege und der Lunge, die mit einer vermehrteneSubildung einhergehen.

Bromhexin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (E37)2010 aufgefiihrt und da-
mit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieza erlaubt.

Laut Bioptivet und Boehringer Ingelheim (Bisorwurden Studien mit Brom-
hexin an trachtigen Labortieren durchgefiihrt. Dadygaben sich keine Hinweise
auf eine teratogene Wirkung von Bromhexin. Es wardeh kein Einfluss auf die

Fruchtbarkeit festgestellt.

Wegen bisher unzureichender Erfahrungen sollteAsiwendung wahrend der

Trachtigkeit der Stute nur nach strenger Indikagstellung erfolgen.

10.1.3. Dembrexin

Das Expektorans Dembrexin weist eine sekretomatongrksame Komponente

auf.

Dembrexin wird angewendet zur sekretolytischen apier bei Erkrankungen der
Atemwege, die mit einer vermehrten Sekretion hyig&isen Schleims einherge-
hen, wie katarrhalische Entziindungen der oberetwiegie, akute, subakute und

chronische Bronchitis.

Dembrexin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (Bd)2010 aufgefihrt und da-

mit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Titza erlaubt.

Laut Pharmaindustrie ergaben TeratogenitatsstudrerRatten und Kaninchen
keine Hinweise auf teratogene Effekten Beipackzettel vorventi Plu€’, Boeh-
ringer Ingelheim, ist zu lesen, dass die Behandheigtragenden Stuten ein bis

zwei Tage vor dem errechneten Geburtstermin odeAlzeichen der nahenden



IV. Ergebnisse 173

Geburt abgebrochen werden sollte.

Wegen bisher unzureichender Erfahrungen sollteAsiwendung wahrend der

Trachtigkeit der Stute nur nach strenger Indikastellung erfolgen.

10.2. Analeptika

Analeptika haben eine stimulierende Wirkung auf dedullare Atemzentrum
und fihren so zu einer verstarkten Atmung. Sie kemrmum Einsatz bei der

Neugeborenenasphyxie und bei Vergiftungen mit aiemkenden Stoffen.

10.2.1. Lobelin

Lobelin ist ein nikotinahnlich wirkendes Alkaloiditmabgeschwachter zentraler
und peripherer Wirkung. Es kommt in Kraut und Sardes Indianertabaki.o-
belia inflatg) vor. Seine Wirkung beruht auf der Beschleunigung Vertiefung

der Atmung.

Lobelin wird angewendet bei der Neugeborenenasghgawie bei einer tempo-
raren LA&hmung des Atemzentrums durch NarkotikaKdsezwischenfalle), Hyp-
notika, Vergiftungen und als diagnostisches Hiltsehibei der Auskultation der

Atmungsorgane des Pferdes.

Lobelin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (EUYZYL0 aufgeflhrt und damit
zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierarsrtaubt. Derzeit sind in

Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbar, imele Lobelin als wirksamer

Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestantMbglichkeit, nach § 56a Abs.
(2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapienotstagid Lobelin haltiges hu-

manmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmenesotlies nicht durch andere
Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Boehringer Ingelheim macht keine Angaben zur Anweigddes seit 7.2.2004
nicht mehr verkehrsfahigen Produktes Lobelin Ingiif! wahrend der Gravidi-
tat.

Wegen bisher unzureichender Erfahrungen sollteAsiwendung wahrend der

Tréachtigkeit der Stute nur nach strenger Indikegstellung erfolgen.
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10.2.2. Theophyllin

Das Methylxanthin Theophyllin stimuliert erst inHeien Dosen das Stammbhirn
mit entsprechender Wirkung auf Atmung und Kreislddie schwache Wirkung

der Substanz reicht nicht aus, um eine Atem- urelskaufdepression bei Narko-
sezwischenféllen aufzuheben. Theophyllin ist somst Atemanaleptikum nicht

geeignet.

Theophyllin ist in der Tabelle 1 der Verordnung (ER¥/2010 aufgefthrt und
damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndenrdiiten erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfugbardenen Theophyllin als wirk-
samer Bestandteil enthalten ist. In diesem Falidheslie Moglichkeit, nach § 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapiesiaind ein Theophyllin hal-
tiges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuovad, sofern dies nicht

durch andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 198i¢nsagt ist.

Georges und Denef (1968) (188) beobachteten beistfawnd Ratten unter
sechs- bis 25-facher therapeutischer Dosis vernfadntbildungen, v.a. Gaumen-
spaltbildungen und Skelettanomalien. Dabei lieR sice Dosis-Wirkungs-Bezie-
hung nachweisen. Theophyllin passiert die Plazentherreicht im Nabelschnur-
blut annédhernd 100% der maternalen Serumkonzemirain Tierversuchen hat
sich Theophyllin bei der Ratte als nicht teratogemiesen. Bei der Maus indu-
zierte es sowohl Gaumenspalten als auch Missbiklurder Extremitaten und
Zehen. Es gibt weiterhin Hinweise, dass Theophytiidglicherweise bei Indivi-

duen mit einer erhéhten Suszeptibilitat kardiovééskteratogen ist. Sympatho-
mimetische Effekte beim Feten konnen auftretenmB#&lenschen sind bisher
keine Fehlbildungen bekannt geworden, die mit eiffeophyllin-Exposition in

Zusammenhang stehen kénnten. Es liegen jedoch keisreichenden Erfahrun-
gen Uber die Anwendung wahrend der Graviditat »orfgrund der diaplazenta-
ren Ubertragung miissen Neugeborene sorgfaltig aabghyllinwirkung tber-

wacht werden. Die Wehentatigkeit kann durch Mindgrder Uteruskontraktilitat

gehemmt werden.
Die Pharmaindustrie empfiehlt eine strenge Inddedstellung.

Wegen bisher unzureichender Erfahrungen sollteAsieendung wahrend der

Trachtigkeit der Stute nur nach strenger Indikastellung erfolgen.
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10.3. Clenbuterol

Clenbuterol ist das Bronchospasmolytikum, das beferd am haufigsten ange-
wendet wird. Clenbuterol gehért zu den betelektiven Sympathomimetika. Die-
se erhéhen den mukoziliaren Schleimbildungsumsat hewirken zudem auch

eine Bronchodilatation, die in der Folge auch elaiehtertes Husten ermoglicht.

Clenbuterol wird angewendet bei Atemwegserkrankaongee mit Bronchospas-
men einhergehen, wie subakute und chronische Bittsmamd Bronchiolitis,

chronisch-obstruktive Lungenerkrankung (COPD) umderstlitzend bei akuter
Bronchitis und Bronchopneumonie. Clenbuterol darflmei Equiden zur Behand-

lung von Atemwegserkrankungen angewendet werden.

Das auf das autonome Nervensystem wirkende Clerdbugt in Tabelle 1 der
Verordnung (EU) 37/2010 aufgefuhrt und damit zumw&ndung bei Lebensmittel
liefernden Tierarten erlaubt. Bei Equiden, die 3ghlachtung vorgesehen sind,
ist ein Abgabebeleg gemalRd § 13 Abs. 1 der Verorglritoer tierarztliche Haus-
apotheken (TAHAV) auszustellen.

Card und Wood (1995) (47) untersuchten die Wirkuog Clenbuterol auf den
Uterustonus und die maternale und fetale Herzfregju8ie verabreichten vier
tragenden Stuten an den Trachtigkeitstagen 305@@nd 60 und anschlie3end
bis zur Geburt einmal monatlich 300pg Clenbutemtiavends. Die letzte Appli-
kation erhielten sie kurz vor der Geburt. Dies veudéran festgemacht, dass die
Calcium- und Magnesiumkonzentration (120ppm) imdkdrisensekret mit Test-
streifen gemessen wurde. Die fetale und maternaefi¢quenz und der Ute-
rustonus wurden nach der Applikation palpiert urel \Werte aufgezeichnet. Bei
Stute und Fohlen wurde immer eine kurzzeitige Tealdie nach der Medika-
mentengabe verzeichnet. Der Uterustonus in Ruh&nderte sich in der Frih-
trachtigkeit nach der Medikamentengabe rasant. Il&rusrelaxation nach der
Clenbuterolgabe war in der weiter fortgeschrittefieichtigkeit, wenn der Ute-
rustonus physiologischer Weise abnimmt, wenigeniBignt. Die Uteruser-
schlaffung fand innerhalb von drei Minuten nach diedikamentengabe statt und
dauerte bis zu 120 Minuten an. Die Autoren schlostraus, dass Clenbuterol
wahrend der gesamten Trachtigkeit geeignet isg Enschlaffung des Uterus aus-

zulésen. Alle Stuten gebaren zum Geburtsterminrgisulebende Fohlen. In ei-
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ner Studie von McGladdery und Rossdale (1991) é8fielten vier Stuten insge-
samt 30 mg Clenbuterol. Sie waren zwischen dem @9d.296. Tag tragend. Per
transabdominalem Ultraschall oder Elektrocardiogmpvurde die fetale Herz-
frequenz vor und nach der Medikamentengabe gemeBsdri zeigten sich nur
minimale Veranderungen. Die Autoren schlossen dadass Clenbuterol nur ei-
ne geringe Wirkung auf die fetale Herzfrequenz Dag. Herzfrequenz entsprach
der der Kontrollgruppe. Vandeplassche (1987) (®tichtet von Stuten mit uteri-
ner Dorsoretroflexion, die sich in der Zeit zwisolteem siebten und elften Trach-
tigkeitsmonat ereignete. Er behandelte sie mit |2§@Clenbuterol langsam intra-
venos oder intramuskulér. Die Kolikanzeichen vensaiden daraufhin innerhalb
von 15 Minuten und die Feten wurden per rectumne anterioventrale Lage zu-
ruckverlagert. In manchen Fallen reichte dazu bemdie erste Injektion aus, in
anderen Fallen mussten Injektionen fir ein bis Ziiagje im Abstand von drei bis
sechs Stunden wiederholt werden. Die physiologisgaburtsposition der Feten
wurde dabei in allen Fallen wiederhergestellt. Eyp@ehlt weiterhin innerhalb
von 24 Stunden nach einer durchgefiuihrten Uterustdesrrektur die Behandlung
mit Clenbuterol, falls der Fetus am Leben ist. Ralet al. (2002) (189) berichten
von der Wirkung von Clenbuterol in der spaten Tt@ieit. Dreiig trachtige
Ponystuten, die zeitgleich besamt worden warenneahan dieser Studie teil. Ab
dem 320. Trachtigkeitstag wurden Elektrolytverandgen des Euters mithilfe
eines Calcium-Teststreifens gemessen. Mit der B##bag wurde begonnen so-
bald die Calciumkonzentration den maximalen Wert ¥8 mMol erreicht hatte.
Die Stuten wurden mit verschiedenen Dosen Clenbutaetravents behandelt.
Sechs Stuten erhielten eine Dosis von 0,6 mg, Sfiafen 1 mg, und vier weitere
Stuten wurden mit 1,5 mg behandelt. Finfzehn Kdstrden wurden mit Koch-
salzlosung behandelt. Alle Stuten erhielten bis @Gaburt einmal taglich um
22.00 Uhr eine Injektion. Es wurde zwischen dersefeiedenen Gruppen kein
Unterschied in der Lange der Tragezeit, Haufigkleit Behandlung oder in der
Zeit bis zur Geburt nach der letzten Injektion ¢pese Die Behandlungsdosis hat-
te in dieser Hinsicht keinen Einfluss. Es war jddacffallig, dass die Stuten mit
den geringeren Dosierungen (0,6 und 1 mg) keineshielskungen zeigten, wah-
rend die Stuten die mit 1,5 mg behandelt wurderivergehend Bauchschmerzen
zeigten und schwitzten. Alle Fohlen, bis auf eirdas nach einer Dystokie ver-
starb, waren klinisch unaufféallig. Die Autoren se¥den darauf, dass Clenbuterol

bei physiologisch fohlenden Stuten zum Geburtstemacht in der Lage ist, das
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Einsetzen der Myometriumskontraktionen zu verhind&ie behandelten Stuten
fohlten in dieser Studie friher am Abend als digt&t der Kontrollgruppe. Die
Autoren vermuteten, dass der relaxierende Effekt ®@nbuterol die Cervixrela-
xation und daraufhin die Geburt gefoérdert habemk&nSiesind der Ansicht dass
die Substanz beim Pferd, wegen seiner mangelndeigkeit die Geburt zu ver-
schieben und der aufgetretenen Nebenwirkungenyomirgeringem Nutzen ist.
De Nooij (1984) (190) fuhrte an einer Shetlandptuygseine Fetotomie durch,
nachdem diese mit Clenbuterol behandelt worden Barch die hervorgerufene
Uterusrelaxation wurde die Manipulation am Fetusientert. Nach der Injektion
wurden keine negativen Auswirkungen bei der Staebbchtet. Bostedt (1988)
(57) untersuchte, ob mit Clenbuterol eine fur drexis akzeptable Tokolyse er-
zielt werden kann. Dazu verabreichte er 21 trager@leiten zur Relaxation des
Uterus bei auftretenden Geburtsstoérungen in dégdechrittenen Graviditat oder
im peripartalen Zeitraum 0,3 mg Clenbuterol. Netmté litten unter einer Dor-
soflexio uteri ante partum. Bei sechs von ihnendswlurch die einmalige Gabe
eine sofortige Wirkung erzielt. Eine weitere Statétt zusatzlich eine Darmper-
foration, die sich erst nach der Relaxation zeiy@eder eine andere Stute ver-
starb aufgrund schwerer Stoffwechselstérungen uradritte hatte 14 Tage nach
der Dorsoflexio einen Streptokokkenabort. Der Aueonpfiehlt bei einer Dor-
soflexio uteri ante partum den Einsatz von Clentmlit®urch die folgende Rela-
xation des Myometriums kann der Zustand anschli@®emoben werden und der
Uterus sinkt wieder in seine tief abdominale Positzuriick. Drei weitere Stuten
hatten vorzeitige Wehen bei geschlossener CenachiNerfolgter Clenbuterolga-
be legte sich sofort die auf3ere Unruhe und der rzkeatrahierte Uterus ent-
spannte sich. Alle drei Stuten gebaren zu spatéestpunkten lebende Fohlen.
Von funf Stuten mit Abortus imminens brachten nwek lebende Fohlen zur
Welt. Die anderen drei erlitten Aborte, zwei wareih Zwillingen tragend und die
dritte erlitt einen Streptokokkenabort. Vier wegeBtuten wurden wegen einer
Torsio uteri operiert. Bei allen vier Stuten konmter Uterus mit Clenbuterol
postoperativ ruhiggestellt werden. Alle vier Stuggbaren zum errechneten Ter-
min gesunde Fohlen. Riepe (1981) (191) berichtatder Anwendung von Clen-
buterol bei einer Stute deren Fohlen eine Kopfebaéung aufwies. Nach Injek-
tion von 0,45 mg Clenbuterol intravends kam eswalistandigen Tokolyse, die
die Berichtigung der Haltungsanomalie erleichte®®ening und Leendertse
(1993) (21) behandelten neun hochtrachtige StutétJtarusverlagerung, Abor-
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tus imminens und Uterustorsion postoperativ mirelestzehn Tage lang mit 0,3
mg Clenbuterol. Drei Stuten abortierten. Die Autoeenpfanden den Einsatz von
Clenbuterol bei Stuten mit verlagertem Uterus uacdhds resultierenden Schmer-
zen als hilfreich. Zusatzlich erleichterte ihnem Wérkstoff in einigen Fallen mit
fortgeschrittener Trachtigkeit die rektale Untetsurng. Clenbuterol kann als po-
tentes Uterusrelaxans eingesetzt werden, um dieeWeh reduzieren oder zu
verhindern. Legt man eine Stute zum Kaiserschaithreiner Clenbuterolbehand-
lung in Narkose kann dies zu Schwierigkeiten fihienKombination mit einer
Halothan-Narkose kann es zu erhéhtem Blutverlustrerd@d der Operation kom-
men, sowie zu einer ventrikularen Arrhythmie. Aw&en fihrt Clenbuterol zu ei-
ner peripheren Vasodilatation, was einen vermimgeBlutdruck und eine redu-
zierte Uterusdurchblutung nach sich ziehen kanni/il2on 1994).

In den Produktinformationen von EquipulfjinCP-Pharma und Ventipulnfin

Boehringer Ingelheim ist angefiihrt, dass die Beharglbei tragenden Stuten ein
bis zwei Tage vor dem errechneten Geburtstermin loeieAnzeichen der nahen-
den Geburt abgebrochen werden sollte, da der V@ifketegen seiner wehen-

hemmenden Eigenschaft den Geburtsverlauf beeiefius3dnnte.

Clenbuterol ist bei der tragenden Stute frei eztsaat

11. Pharmaka der Niere

Diuretika und Antidiuretika zahlen zu den PharmakaWirkung auf die Nieren.

11.1. Diuretika

Diuretika férdern die Ausscheidung von Wasser ulektEolyten aus dem Orga-

nismus.

11.1.1. Benzothiadiazine

Benzothiadiazine sind harntreibende Substanzenvdfden dabei mehr Elektro-
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lyte als Wasser, also hypertoner Urin, ausgeschiede

Benzothiadiazine haben bei einer schwangeren Rrdtiektrolytimbalancen des
Neugeborenen gefihrt (62 Mirkin 1973).

11.1.1.1. Bendroflumethiazid
Bendroflumethiazid ist bereits in sehr geringen @owirksam.

Bendroflumethiazid kann bei Herz- und Nierenerktargen angewendet werden,

aulRerdem bei portalen Stauungen und prapartalemédan Euter und Gesauge.

Bendroflumethiazid ist nicht in der Verordnung 3¥¥2 aufgefiihrt. Die Anwen-
dung von Bendroflumethiazid bei Lebensmittel liefdegn Tieren ist damit nicht
erlaubt. Derzeit sind in Deutschland keine Tierammittel verfigbar, in denen
Bendroflumethiazid als wirksamer Bestandteil entéhralst. In diesem Fall besteht
die Mdglichkeit, nach 8 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. RrAMG (1976) im Therapie-
notstand ein Bendroflumethiazid haltiges humanmeiches Fertigarzneimittel
umzuwidmen, sofern dies nicht durch andere Rechdshiaften (z. B. BtmG

1981) untersagt ist.

Der Tierversuch erbrachte keine Hinweise auf entorische/teratogene Wir-

kungen.

Der Einsatz von Bendroflumethiazid bei der schwagsigérau kann beim Neuge-
borenen zu Bradykardie, Hypotonie, Hypoglykdmie éteémdepression (neona-
tale Asphyxie) fuhren. Deshalb sollte eine Theraf@e72 Stunden vor dem er-
rechneten Geburtstermin beendet werden. Andernfalissen die Neugeborenen
bis 72 Stunden nach der Entbindung sorgfaltig Ubehiv werden. Bendroflu-

methiazid ist plazentagangig. In der Amnionflussiglsind erhéhte Harnsaure-
und Kreatininkonzentrationen nachweisbar. Auswidemvon Stérungen des E-
lektrolythaushaltes der Schwangeren auf den Fedemeseine verminderte Pla-
zentadurchblutung sind maoglich. Bei Exposition ier dzweiten Halfte der

Schwangerschaft kann bei Neugeborenen, laut Hiersteine Thrombozytopenie
durch Thiazide ausgeldst werden. Deshalb siehPdemaindustrie bei der An-
wendung von Bendroflumethiazid in der GraviditdteeKontraindikation.
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Die Anwendung von Bendroflumethiazid bei der tradgm Stute kann nicht emp-

fohlen werden.

11.1.1.2. Hydrochlorothiazid

Hydrochlorothiazid ist eine harntreibende Substanz der Gruppe der Thiazid-

Diuretika, als deren Prototyp es gilt.

Hydrochlorothiazid wird bei Herz- und Nierenerkrangen angewendet. Aul3er-

dem bei portalen Stauungen und prapartalen Odementer und Gesauge.

Hydrochlorothiazid ist in Tabelle 1 der VerordnuiigJ) 37/2010 aufgefuhrt und
damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndenrdiiten erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbardanen Hydrochlorothiazid als
wirksamer Bestandteil enthalten ist. In diesem Ba#iteht die Moglichkeit, nach
8 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Theienotstand ein Hydrochlo-
rothiazid haltiges humanmedizinisches Fertigarzit@mumzuwidmen, sofern

dies nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. 1@ 1981) untersagt ist.

Die Substanz ist plazentagangig. In der Amnionfglsst sind erhdhte Harnsau-
re- und Kreatininkonzentrationen nachweisbar. Adswigen von Stérungen des
Elektrolythaushaltes der Schwangeren auf den humBaten sowie eine vermin-
derte Plazentadurchblutung sind moglich. Bei Exgpmsiin der zweiten Halfte

der Schwangerschaft kann bei Neugeborenen einenfiowoytopenie durch Thia-

zide ausgel6st werden. Eine langere Expositionwaiten und dritten Schwan-
gerschaftsdrittel kann, laut Hersteller, Toxizitéteeim Fotus (verminderte Nie-
renfunktion, Oligohydramnie, verztgerte Ossifikatides Schéadels) und beim
Neugeborenen (neonatales Nierenversagen, Hypotayperkaliamie) herbeifih-

ren. Die Pharmaindustrie fordert wahrend des erBtenenons eine strenge Indi-
kationsstellung und spricht fir das zweite undelffirimenon eine Kontraindika-

tion aus.

Selectavet und Vetoquinol machen in der Produktimégion von Diurisél keine
Angaben zur Anwendung des Praparates in der Tgkehiti Das Produkt ist seit
dem 1.7.2003 nicht mehr verkehrsfahig.
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Die Anwendung von Hydrochlorothiazid bei der tragem Stute kann nicht emp-

fohlen werden.

11.1.2. Schleifendiuretika

Schleifendiuretika fuhren, durch ihre Wirkung aué dHenlesche Schleife, zur

Ausscheidung von isoosmotischem Urin. Sie sindfibadernd.

11.1.2.1. Bumetanid

Bumetanid gehort zur Gruppe der Schleifendiuretida. Wirkstoff ist ein extrem

potentes Diuretikum.

Bumetanid hat in der Veterinarmedizin bisher kgyra3e Bedeutung erlangt.

Bumetanid ist nicht in der Verordnung 37/2010 atifpet. Die Anwendung von

Bumetanid bei Lebensmittel liefernden Tieren igndanicht erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbardanen Bumetanid als wirksa-
mer Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestiee Mdglichkeit, nach § 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapiesiaind ein Bumetanid halti-
ges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwrdmsefern dies nicht durch
andere Rechtsvorschriften (z. B. BtimG 1981) untgrsa.

Ausreichende Erfahrungen lber die Anwendung beit@dgrenden Stute liegen
nicht vor, weswegen die Pharmaindustrie die Anwegddes Wirkstoffes als

kontraindiziert ansieht.

Der Einsatz von Bumetanid darf bei der graviderteéStur nach strenger Indikati-
onsstellung erfolgen.
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11.1.2.2. Furosemid

Furosemid gehdrt zur Gruppe der Schleifendiuretika. Es ist ein extrem starkes Di-

uretikum mit einer schnell einsetzenden aber relativ kurzen Wirkung.

Furosemid wird untersttitzend eingesetzt in Fallen, in denen durch erhdhte Diure-
se/Salurese Flussigkeitsansammlungen infolge Erkrankungen des Herzens, der
Leber, der Niere oder sonstiger Ursachen aus Geweben, Leibeshohlen, Gelenken,

Sehnenscheiden usw. schneller resorbiert werden sollen.

Furosemid ist in Tabelle 1 der Verordnung (EU) 37/2010 aufgefiihrt und damit

zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierarten erlaubt.

Roby et al. (1986) (58) berichten von einer 15-jahrigen Warmblutstute, im flinften
Monat tragend, die aufgrund des Verdachts auf Lungendédem einmalig mit 500 mg
Furosemid intravents behandelt wurde. Acht Tage spater wurde sie euthanasiert.

Bei der Sektion befanden sich im Uterus zwei normal entwickelte Feten.

Im Beipackzettel von Dimaz8hIntervet, ist zu lesen, dass das Préparat bei trach-

tigen Tieren angewendet werden kann.

Furosemid kann bei der tragenden Stute frei eingesetzt werden.

11.2. ADH (Antidiuretisches Hormon)

Das im Hypothalamus gebildete und im Hypophysenhinterlappen gespeicherte
Hormon hat eine antidiuretische Wirkung. Wegen seiner in héheren Dosen gefal3-

verengenden Wirkung wird es auch Vasopressin genannt.

Vasopressin wird bei einer Unterfunktion des Hypophysenhinterlappens zur Be-
handlung des daraus resultierenden Diabetes insipidus eingesetzt.

Vasopressin (antidiuretisches Hormon, ADH) ist nicht in der Verordnung 37/2010
aufgefuhrt. Seine Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damit nicht
erlaubt. Derzeit sind in Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbar, in denen

ADH als wirksamer Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall besteht die Mog-
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lichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AM®76) im Therapienotstand
ein Vasopressin haltiges humanmedizinisches Fertiganittel umzuwidmen,
sofern dies nicht durch andere RechtsvorschriteB (BtmG 1981) untersagt ist.

In einer Diskussionsrunde (192 Purvis 1972) beeiclturvis, dass er zur Ge-
burtseinleitung ADH verwendet. Britton erganzt, ndiirfe den Wirkstoff erst
anwenden, wenn die Cervix dilatiert ist, da maneanfalls eine Uterusruptur pro-
vozieren kénne. Kroker hingegen fuhrt an, dassesr Hinsatz von ADH bei

trachtigen Tieren als kontraindiziert empfindet.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduolg Vasopressin in der
Tréachtigkeit.

Der Einsatz von Vasopressin bei der tragenden Stntenicht empfohlen.

12. Endokrin wirksame Medikamente

Hormone kommen therapeutisch dann zum Einsatz, \@denandogene Hormon-
sekretion nicht ausreichend ist. Ohne Therapie @riiidie Zielzellen in eine Un-

terfunktion rutschen.

12.1. Hypophysenhormone

Die Hypophysenhormone werden entweder im Hypophyaesrlappen oder dem
Hypophysenvorderlappen gebildet.

12.1.1. ACTH (Adenocorticotrophes Hormon)

ACTH, ein Hormon aus dem Hypophysenhinterlappemutert die Nebennie-
renrinde (Zona fasciculata) und somit die Synthes®die Ausschittung endoge-

ner Glukokortikoide.
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ACTH wird zur Funktionsprifung der Nebennierenrirm® Verdacht auf Hypo-

sowie Hyperadrenokortizismus verwendet.

ACTH ist in Tabelle 1 der Verordnung (EU) 37/201@fgefuhrt und damit zur
Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierartena@ot. Derzeit sind in
Deutschland keine Tierarzneimittel verfugbar, imele Corticotropin (adenocorti-
cotrophes Hormon, ACTH) als wirksamer Bestandteihalten ist. In diesem Fall
besteht die Moglichkeit, nach 8 56a Abs. (2) NbZ&v. Nr. 3 AMG (1976) im

Therapienotstand ein Corticotropin haltiges humatinieisches Fertigarzneimit-
tel umzuwidmen, sofern dies nicht durch andere Bgonschriften (z. B. BtmG
1981) untersagt ist.

Ousey et al. (1998) (195) injizierten equinen Fdtansabdominal ab dem 300.
Tréachtigkeitstag tUber drei Tage hinweg taglich@epot-Corticotropin von 1 mg.
Die Stuten gebaren voll entwickelte lebende Fohkdlerdings abortierten auch
33% der Stuten. In einer anderen Studie (196 Ous¢y2000) wurde Stuten ab
dem 300. Trachtigkeitstag 4-5 mg Depot-Corticotnopitramuskular verabreicht.
Dies fuhrte zur frihzeitigen Ausreifung der Fetemy jedoch nicht 100% effek-
tiv. Silver et al. (1991) (194) infundierten, bewaer deutliche Anstieg der fetalen
Cortisonkonzentration physiologisch stattfinden hien einem katheterisierten
Ponyfetus am 315. Trachtigkeitstag ACTH. Vier Tageauf wurde das gesunde
Fohlen geboren. Ousey (2006) (197) berichtet voai Hochtragenden Voll-
blutstuten, bei deren Feten ohne Behandlung ner g@éminge Uberlebenschance
bestanden hatte. Es wurde eine intrafetale Depdigbtropin-Behandlung mit je
1 mg durchgefuhrt. Alle drei Stuten wurden aufgrsietiwerer Erkrankungen bei
der Geburt oder kurz darauf euthanasiert. Die eBst¢e litt unter chronischer
Hufrehe. Ihr Fohlen wurde am 337. — 339. Trachiigkag mit 1 mg Depot-
Corticotropin behandelt, am 341. Tag wurde die @Gebingeleitet. Das Fohlen
hatte einen sehr hohen Cortisolspiegel. Es Uberldahk intensiver Pflege. Die
zweite Stute litt an eosinophiler granulomatdsetektis. Ihr Fohlen wurde am
368. und 370. Tag behandelt und am 372. Tag aulgeurer friihzeitigen Plazen-
taablésung tot geboren. Die dritte Stute hatte @&@e@verletzung. Ihr Fohlen
wurde vom 314. — 316. Tag behandelt. Es wurde aln B&g per Sectio geboren,
entwickelte aber eine Gelenksepsis und wurde na&tim Zlagen euthanasiert.
Christiansen et al. (2005) (129) berichten, dassfetale Injektionen mit ACTH
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die fetale Reifung beim Pferdefetus verbessermerdifigs mit einem hohen A-

bortrisiko behaftet sind.

Die Hersteller machen keine Angaben zur AnwenduwigACTH® in der Tréch-
tigkeit. Das Praparat ist seit dem 1.7.2003 nickhnverkehrsfahig.

Wahrend der Tréachtigkeit der Stute sollte ACTH nach strenger Indikations-

stellung eingesetzt werden.

12.1.2. TSH(Thyreotropin)

Thyreotropin ist ein Hormon, das im Hypophysenvdajgen produziert wird
und stimulierend auf das Wachstum, die Jodaufnaimngedie Schilddriisenhor-

monproduktion der Schilddrise wirkt.

TSH kann bei Schilddriisenunterfunktion oder nacterebperativen Entfernung

der Schilddrise angewendet werden.

Thyreotrophin ist nicht in der Verordnung 37/201@gefuhrt. Die Anwendung
von Thyreotropin, TSH, bei Lebensmittel lieferndgaren ist damit nicht erlaubt.
Derzeit sind in Deutschland keine Tierarzneimittetfiigbar, in denen Thyre-
otrophin als wirksamer Bestandteil enthalten istdiesem Fall besteht die M6g-
lichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AM®76) im Therapienotstand
ein TSH haltiges humanmedizinisches Fertigarzngiiimzuwidmen, sofern

dies nicht durch andere Rechtsvorschriften (z. 1@ 1981) untersagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwendumg VSH in der Trachtig-
keit.

Ausreichende Erfahrungen lber die Anwendung beitdgrenden Stute liegen
nicht vor, daher sollte Thyreotropin nur nach sgemindikationsstellung bei der

tragenden Stute zum Einsatz kommen.

12.1.3. TRH (Thyreotropin-Releasing-Hormon)

TRH wird als Freisetzungshormon im Hypothalamusildeb Im Vorderlappen

stimuliert es die Bildung und die Ausschittung verolaktin und TSH, dem
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Schilddriisen-stimulierenden Hormon. Uber TSH stietuiidas TRH damit auch

die Ausschuttung der Schilddrisenhormopefid T in der Schilddrise.

TRH wird als Diagnostikum zur Bestatigung von Stigren der Schilddrise und
der Hypophyse angewendet.

Thyreotropin-Releasing-Hormon ist nicht in der elirmung 37/2010 aufgefuhrt.
Die Anwendung von Thyreotropin-Releasing-Hormon lehensmittel liefernden

Tieren ist damit, mit Ausnahme der Schlachtequi@iositivliste), nicht erlaubt.

In diesem Falle ist die Anwendung durch eine Eguray im Equidenpass zu do-
kumentieren und eine Wartezeit von sechs Monaterubalten. Derzeit sind in
Deutschland keine Tierarzneimittel verfugbar, imele Thyreotropin-Releasing-
Hormon als wirksamer Bestandteil enthalten istdiesem Fall besteht die Mog-
lichkeit, nach 8§ 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AM®76) im Therapienotstand
ein Thyreotropin-Releasing-Hormon haltiges humanmeidches Fertigarznei-

mittel umzuwidmen, sofern dies nicht durch andeexh®svorschriften (z. B.

BtmG 1981) untersagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwendung VRH in der Trachtig-
keit.

Ausreichende Erfahrungen lber die Anwendung beitdgrenden Stute liegen
nicht vor, daher sollte TRH nur nach strenger latddnsstellung bei der tragen-

den Stute zum Einsatz kommen.

12.2. Schilddrisenhormone

Die Schilddrisenhormone Triiodthyronin und Thyroxierden in den Follikele-
pithelzellen der Schilddrise gebildet. Die Schild@gmhormone spielen eine
wichtige Rolle fir den Energiestoffwechsel und ®éachstum einzelner Zellen

und des Gesamtorganismus und sind somit zwingéxahémotwendig.

Schilddriisenhormone kommen zum Einsatz bei naclegewer Hypothyreose

oder als Behandlungsversuch bei Verdacht auf \{gghesiner Unterfunktion.

Thyroxin und Triiodthyronin sind nicht in der Verordnung 37/20&0fgefuhrt.

Die Anwendung von Thyroxin und Triiodthyronin beelhensmittel liefernden
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Tieren ist damit nicht erlaubt. Derzeit sind in B=alnland keine Tierarzneimittel
verfigbar, in denen Thyroxin oder Triiodthyronirs alirksamer Bestandteil ent-
halten ist. In diesem Fall besteht die Moglichkedch § 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw.
Nr. 3 AMG im Therapienotstand ein Thyroxin bzw. iddthyronin haltiges hu-

manmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmenesotlies nicht durch andere

Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Die Schilddriisenhormone passieren beim MenscheRldienta nur in geringem
Umfang. Es wird empfohlen bei einer Dauermedikatiogse in der Schwanger-
schaft unbedingt fortzuftihren (69 Paulus und Laarit2005).

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwendumiyg Schilddriisenhormo-

nen in der Trachtigkeit.

Aufgrund fehlender Erfahrungen in der Tiermedizedarf die Anwendung von

Schilddriisenhormonen bei der tragenden Stute sirargen Indikationsstellung.

12.3. Steroide

Das wichtigste Steroid ist Cholesterin. Aus ihm degr die Steroidhormone auf-
gebaut, z.B. die Hormone der Nebennierenrinde {€steroide) oder die Sexu-

alsteroide.

12.3.1. Trilostan

Trilostan ist ein synthetisches, hormonell inaksiv&eroidanalogon. Es inhibiert

die Produktion einer Vielzahl von Steroiden.

Trilostan wird beim Hund zur Behandlung eines hypmaren- oder adrenalen

Hyperadrenokortizismus (Morbus Cushing und Cusi8ggdrom) angewendet.

Trilostan ist nicht in der Verordnung 37/2010 adidmet. Die Anwendung von

Trilostan bei Lebensmittel liefernden Tieren istrdianicht erlaubt.

Schutzer et al. (1996) (198) verabreichten dretedtf277 — 282 Tage tragend)
Trilostan, um dessen Wirkung auf Progestin zu goigren. Dazu wurde nach er-
folgter Trilostan-Infusion in regelméaRigen Abstandier 48 Stunden hinweg aus

einem Venenverweilkatheter Blut entnommen. Die $ido von Trilostan beein-
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flusste die Gestagenspiegel ohne einen Abort aiisenl Alle drei Stuten gebaren

nach adaquaten Tragezeiten gesunde Fohlen.

Selectavet gibt an, dass VetStyicht bei trachtigen Hiindinnen angewendet wer-

den darf.

Wahrend der Trachtigkeit der Stute sollte Trilostam nach strenger Indikations-

stellung angewendet werden.

12.3.2. Gestagene

Als Gestagene werden Wirkstoffe bezeichnet, weloh&ndometrium die Vor-

aussetzung fir die Plazentation und Erhaltung dachligkeit schaffen. Zu den
Gestagenen gehoren das natirlich vorkommende Reogesowie verschiedene
synthetische Gestagene. Die synthetischen Gestageerscheiden sich deutlich
in ihrer Wirkung bei den verschiedenen Spezies.tdgese werden sowohl zur
Unterdrickung des Sexualzyklus als auch zur Uritemshg der Trachtigkeit ein-

gesetzt.

12.3.2.1. Altrenogest
Altrenogest ist ein synthetisches Progestagen ehdértjzu den Steroidhormonen.

Altrenogest wird zur Zyklusregulierung, Brunstsyrarhisation und Ostrusun-
terdriickung angewendet.

Altrenogest ist in Tabelle 1 der Verordnung (EU)2B10 aufgefiihrt und damit

zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.

McKinnon et al. (2000) (204) untersuchten, ob Altrgest in der Lage ist, die
Trachtigkeit bei Stuten nach einer PGF2alpha-Belagdund nachfolgender Lu-
teolyse, aufrechtzuerhalten. Funf Stuten wurdedeab 16. Trachtigkeitstag zehn
Tage lang mit 0,044 mg/kg Altrenogest behandelt. 28nTag erhielten sie eine
einmalige Injektion PGF2alpha um die Luteolyse eleiten. Alle funf Stuten

blieben tragend, wohingegen alle Kontrollstutenraeden. Zwei der finf behan-
delten Stuten bekamen ein geringgradiges Endomettidem, blieben jedoch
tragend. Shoemaker et al. (1989) (203) untersudthtersicherheit von Altreno-
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gest an 51 tragenden Stuten, indem sie Ihnen vorhi@um 320. Trachtigkeits-
tag taglich den Wirkstoff futterten. Sie achtetebel auf die Trachtigkeitsdauer,
auf embryonale und fetale Verluste, den Geburtauéridie Gesundheit und Ent-
wicklung der Fohlen und auf die weitere Zuchttatlgtieit der Stuten. Zwischen
den behandelten Stuten und der Kontrollgruppe wumdeHinsicht auf Trachtig-
keitsdauer, Plazentagewicht, Zeitspanne bis zumaAf§gder Nachgeburt und
Nachgeburtsverhaltung keine merklichen Unterschfedgestellt. Auch die Zei-
ten bis sich die Fohlen in Brustlage oder zum Stejebracht hatten, sowie die
Zeitspanne bis sie zum ersten Saugakt war in bé&iteppen gleich. In keiner der
untersuchten Parameter unterschieden sich die Eiggebzwischen den beiden
Gruppen. Altrenogest zeigte keine Wirkung auf dexb@tsverlauf, die Leben-
digkeit und das Wachstum der Fohlen oder auf digevee Zuchttauglichkeit der
Stuten. Jackson et al. (1986) (208) fuhrten eingiStdurch, in der sie untersuch-
ten, ob Altrenogest die Serumkonzentration von &steyon bei tragenden Stuten
verandert. Acht Stuten wurden dazu ab dem 40. Teg iTrachtigkeit bis zum
105. Tag taglich oral mit 22 mg Altrenogest behdindie Altrenogestgabe un-
terdriickte die endogene Progesteronkonzentraticnt.ridie Autoren empfanden
Altrenogest als stressfrei und praktisch in der Andung um tragenden Stuten
Progestin zu verabreichen ohne deren endogene $eogesekretion zu beein-
flussen. In einer Studie von Voller et al. (19920%) wurde vier Ponystuten an
den Trachtigkeitstagen 65 und 75 eine luteolytiddbsis PGF2alpha verabreicht.
Sie erhielten ab dem vierten Tag postovulationemzbim 85. Trachtigkeitstag
taglich 0,044mg/kg Altrenogest. Die Stuten blieltgichtig. Im Rahmen dieser
Studie erhielten funf Stuten taglich Altrenogestl walle finf Tage eine luteolyti-
sche Dosis PGF2alpha. Bei diesen Stuten bildetedss primare Corpus luteum
nach der ersten PGF2alpha -Applikation, die am@viditatstag stattfand, zu-
rick. In einer Studie von Daels et al. (1991) (20ildeten sich die Corpora lutea
bei vier tragenden Stuten zuriick, nachdem bei ilexgrerimentell eine Endoto-
xamie ausgeldst wurde. Die Stuten wurden bis zum T#@chtigkeitstag mit
Altrenogest behandelt und blieben tragend. Dae#d. ¢1996) (200) untersuchten
die Wirkung von Altrenogest auf den Fortbestand Téchtigkeit bei Stuten die
mit dem Prostaglandinanalogon Cloprostenol behandetden waren. An der
Studie nahmen acht Stuten teil, die 93 — 115 Tageg tfragend waren. Alle Stuten
erhielten an funf aufeinderfolgenden Tagen Clommst Beginnend zwdlf Stun-

den nach der ersten Cloprostenol-Gabe bis zwohdat nach der letzten wurden
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sie alle 24 Stunden oral mit 44 mg Altrenogest bele#. Alle acht Stuten trugen
ihre Trachtigkeiten planmalRlig aus. Die Kontrollgrapabortierte geschlossen
nach der Cloprostenol-Behandlung. Bei einer 708dgveren 18-jahrigen belgi-
schen Warmblutstute, die 130 Tage tragend war, evande Reduktion der Zwil-

lingsgraviditat vorgenommen. Die Stute erhielt iédglbis zum errechneten Ge-
burtstermin 0,044 mg/kg Altrenogest. Zwanzig Tage dem errechneten Ge-
burtstermin wurde die Stute aufgrund frihzeitigaktation in eine Klinik ge-

bracht. Zwei Tage spater gebar sie ein kleines édidthes Fohlen mit 27 kg.

Das Fohlen konnte weder stehen noch saufen undewwch am selben Tag eu-
thanasiert. Die Autoren (109 Govaere et al. 2088)en als Grund hierfur die
sehr spat erfolgte Reduktion der Zwillingsgravitaa. Christensen et al. (2006)
(105) berichten von einer 19-jahrigen Vollblutstudee am 265. Trachtigkeitstag
mit einem Hydrops Amnion in der Klinik vorgesteNurde. Sie wurde u.a. im 24
Stunden Abstand mit 0,08 mg/kg Altrenogest per elsabdelt. Als sie aus der
Klinik entlassen wurde, fiihrte der Besitzer didithg Behandlung mit Altreno-

gest in der Dosierung von 0,08 mg/kg fort. Die Stgébar am 321. Tag der Gra-
viditat ihr Fohlen. Es war klein und hatte verfoen@liedmalien, die einer Thera-
pie bedurften. Ansonsten war das Fohlen gesund.@iedmalenfehlstellung

besserte sich als das Fohlen zehn Monate alt vaarf~dhlen war aber noch im-
mer Kleiner als seine Altersgenossen. Ein Jahrespéaren Stute und Fohlen
wohl auf. Macpherson (2005) (102) berichtet Gbaedlinische Studie, in der in-
teressante Beobachtungen bei der Behandlung véenStit Placentitis gemacht
wurden. Bei 15 Stuten wurde eine Placentitis diagnert. Die Stuten wurden

behandelt, wenn sich sonographisch eine Dickenzuaatier uteroplazentaren
Einheit oder eine Plazentaabldsung nachweisendd, Vaginalausfluss bestand
und sich das Euter angebildet hatte. Zum ZeitpulektDiagnosestellung betrug
das durchschnittliche Gestationsalter 8,6 Monate.Sduten wurden, neben Anti-
biotika, mit Altrenogest bis zur Geburt oder zumoftbehandelt. Zwolf der Stu-
ten trugen ihre Fohlen aus und elf gebaren leb&mwiden. Ihr Geburtsgewicht
unterschied sich nicht von dem von Fohlen gesudeten. Durch den Einsatz
von Altrenogest war die Abortrate gering. Neuhawseal. (2008) (210) unter-
suchten an hochtragenden Stuten, die bis zur GehitirAltrenogest behandelt
wurden, dessen Auswirkungen auf die Geburt, dienatbe Anpassung und die
postnatale Entwicklung der Fohlen. Sie behandelteru ab dem 280. Trachtig-
keitstag bis zur Geburt einmal taglich sechs Shdpganystuten oral mit 0,088
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mg/kg Altrenogest. Sieben Stuten bildeten die Kallgruppe. Die Trachtigkeits-
dauer bei den behandelten Stuten war etwas geraigelie der Kontrollgruppe.
Das Austreibungsstadium war bei den behandeltetersiterlangert. Die Fohlen
der behandelten Stuten hatten wahrend der erstbzigeMinuten postnatal eine
niedrigere Atemfrequenz als die der KontrollstutBire Fohlen der behandelten
Stuten entwickelten wahrend der ersten Lebensstenu® Alkalose, die etwa
zwolf Stunden lang anhielt. Die Autoren halten é@srhdglich, dass Altrenogest
atemdepressiv ist und zu einer herabgesetzten Aggqoe¥nz bei Fohlen fuhrt. In
der peripartalen Zeit gab es bei den Altrenogesido(3/6) deutlich mehr Prob-
leme als bei den Kontrollfohlen (0/7). Die Autorschlussfolgern, dass Altreno-
gest in der Hochtrachtigkeit nicht in der Lage tie Geburt zu verhindern, son-
dern vielmehr die Geburt etwas friher eintretestl&Sie bezweifeln die Effekti-
vitat des Wirkstoffes Aborte oder Frihgeburten muhindern. Neuhauser et al.
(2009) (212) behandelten sechs Shetlandponysttelem 280. Trachtigkeitstag
bis zur Geburt mit 0,088 mg/kg Altrenogest. SieBémten bildeten die Kontroll-
gruppe. In der Studie wurden die Reife und Gesuhdlez Fohlen untersucht,
nachdem ihre Mutter zuvor mit Altrenogest behand&tden waren. Dazu wur-
den das Verhaltnis von Neutrophilen GranulozytenLymphozyten (N/L), die
adrenocorticale Funktion und die Elektrolyte im Bherangezogen. Das N/L-
Verhéltnis war am Tag nach der Geburt bei den Atigest-Fohlen deutlich nied-
riger als bei der Kontrollgruppe. Der Grund hierkiéinnte in der bei der Altreno-
gestgruppe durchschnittlich acht Tage kirzeren ézeiy liegen, was impliziert,
dass Altrenogest moglicherweise die Geburt ungeaefon der fetalen Reife vo-
rantreibt. Spater konnte kein nennenswerter Urtérdc mehr zwischen den
Gruppen festgestellt werden. Direkt nach der Getwart die Plasmacortisolkon-
zentration bei den Altrenogest-Fohlen deutlich médde bei den Kontrollfohlen.
Altrenogest hatte keine nennenswerten Auswirkungeh die adrenocorticale
Funktion. Bei den Altrenogest-Fohlen war die Kalkanzentration im Plasma di-
rekt nach der Geburt deutlich niedriger als bei Hentrollfohlen und drei Stun-
den nach der Geburt war die Plasmakonzentrationomsiertem Calcium deut-
lich niedriger als bei den Kontrollfohlen, ansonskatte Altrenogest keinen Ein-
fluss auf die Blutelektrolyte. Palm et al. (201211) untersuchten zur Geburt die
Altrenogestkonzentration im Plasma von Stuten uolldn als auch im Frucht-
wasser und in der Allantoisflissigkeit. Zusatzlielirde bei den neugeborenen

Fohlen dreimal das Blut auf die Altrenogestkonzaidn hin untersucht. Sieben
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Shetlandponystuten wurden taglich ab dem 280. Tigiahtstag bis zur Geburt
mit 0,088 mg/kg Altrenogest behandelt. Acht unbeledte Stuten bildeten die
Kontrollgruppe. Die Plasma-Altrenogestkonzentratien behandelten Stuten war
deutlich niedriger als die ihrer Fohlen direkt naehn Geburt, jedoch war sie deut-
lich hoher als in den fetalen Flissigkeiten. Diasflakonzentration von Altreno-
gest bei den Fohlen war eng an die Altrenogestkaratton im Plasma der Stu-
ten, im Fruchtwasser und in der Allantoisflussiglggkoppelt. Nach der Geburt
nahm die Altrenogestkonzentration des Plasmas dkeleR wieder deutlich ab.
Die Studie beweist eindrucksvoll, dass Altrenogéistequine Plazenta passiert.
Es kann in den fetalen Flussigkeiten und auch hehdonzentrationen im Fetus
nachgewiesen werden. Die Autoren empfehlen aufgderdAkkumulation von
Altrenogest in den fetalen Flussigkeiten und derasfla und der mdglichen
Auswirkungen auf das neugeborene Fohlen, die GaligeeTage vor der erwar-
teten Geburt zu beenden. In einer anderen Studi Rlyan et al. 2005) wurden
18 im Mittel 295 Tage trachtige Ponys intracervioat S. equiinfiziert, um an-
schlieBend alle 12 Stunden mit Trimethoprim-Sulfdrorazol alleine oder alle
24 Stunden in Kombination mit 0,04 mg/kg Altrendgeshandelt zu werden. Die
Behandlung wurde bis zur Geburt fortgesetzt. S&thgen zeigten innerhalb von
36 Stunden nach der Impfung vaginalen Ausfluss pladentare Veranderungen.
Drei von ihnen abortierten elf, zwolf und 14 Tageci der Impfung. Zwei der
Stuten hatten Altrenogest erhalten. In der Pathelagirde eine Placentitis und
Bronchopneumonie der abortierten Feten festgestalis den Méagen der abor-
tierten Feten wurden in grol3er Anz&hlequinachgewiesen. Vierzehn Stuten tru-
gen ihre Fohlen fast termingerecht aus und gedabsmsfahige Fohlen. Ein Foh-
len wurde aufgrund seiner schlechten Uberlebensema@uthanasiert. Die Fohlen
aus der Altrenogestgruppe waren geringgradig lerchis die der reinen Antibio-
tika-Gruppe. Ousey et al. (2002) (207) behande#iechs Welshponystuten ab
dem 300. Graviditatstag fur die Dauer von zehn hagé 22 mg Altrenogest per
os. Funf Tage vor Behandlungsbeginn wurde damiotwegn ihnen taglich Blut
abzunehmen. Die Progestagenkonzentration stiegdmebehandelten Stuten wie
auch bei den Stuten der Kontrollgruppe nicht arle Atuten gebaren zum Ge-
burtszeitpunkt gesunde, lebende Fohlen. Ginthed)L@150) berichtet von einer
Stute, die mit Altrenogest behandelt wurde. Esarebsider Verdacht auf Endo-

metritis und sie hatte schon mehrere Aborte gel&ibttrug daraufhin ihr Fohlen
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aus. Allen (1982) (206) zeigte in einer Studie,sdaghe Gaben Altrenogest nicht
zu einer hoheren fetalen Uberlebensrate fiihren.

Intervet gibt in der Produktionformation von Reguefian, dass das Préparat bei
einer versehentlichen Verabreichung in der Tra&kitgnicht schadlich ist. Bei
Studien an Stuten wurden keine Hinweise auf teeategfetotoxische oder ma-
ternaltoxische Effekte gefunden.

Altrenogest ist bei der trachtigen Stute frei einlsar, wobei die Gabe einige Tage

vor der Geburt beendet werden sollte.

12.3.2.2. Medroxyprogesteron
Medroxyprogesteron ist ein synthetisches Progestage

Medroxyprogesteron wird bei der Hindin und bei Z&ren intravaginal zur Zyk-

lusunterdrickung zur Kontrazeptions- und Populakontrolle angewendet.

Medroxyprogesteron ist in Tabelle 1 der VerordnBty) 37/2010 aufgefiihrt

und damit zur Anwendung bei Lebensmittel liefernderarten erlaubt.

McKinnon et al. (2000) (204) untersuchten ob Megmrgesteron in der Lage
ist, die Trachtigkeit aufrechtzuerhalten, nachdem $tuten mit Prostaglandin
F2alpha behandelt worden waren, wodurch die Luseokingeleitet und somit
die endogene Progesteronquelle ausgeschaltet wkiidé Stuten wurden dazu ab
dem 16. Trachtigkeitstag alle sieben Tage mit 1@@0Medroxyprogesteron i.m.

behandelt. Am 18. Tag erhielten sie eine einmdligsis Prostaglandin. Alle Stu-
ten abortierten daraufhin. Medroxyprogesteron wehtnn der Lage, in der fri-

hen Trachtigkeit diese aufrechtzuerhalten. AucH Batl Daels (1997) (205) be-
richten, dass Medroxyprogesteron ihrer Erfahrunchnacht in der Lage ist die

Trachtigkeit aufrechtzuerhalten. Aus diesem Grund wegen der mangelnden
Erfahrung in der Anwendung bei der tragenden Stuipfehlen die Autoren den

Wirkstoff bei der Stute nicht zum Erhalt der Tragkeit anzuwenden.

Albrecht rat dazu, Sedomeftildas fir Hunde und Katzen zugelassen ist, nicht

wahrend der Trachtigkeit anzuwenden.

Der Einsatz von Medroxyprogesteron bei der tragergtete wird nicht empfoh-
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len.

12.3.2.3. Progesteron

Das Steroidhormon Progesteron ist das natirlickkoomende Gelbkorperhor-
mon. Beim Pferd werden Progesteronahnlich wirks@estagene in der Plazenta

gebildet.

Progesteron wird zur Kontrolle des Brunstzyklus Kéhen und Farsen einge-

setzt.

Progesteron ist in Tabelle 1 der Verordnung (EURBT0 aufgefuhrt und damit

zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.

Hinrichs und Watson (1991) (159) untersuchten digkMig von Progesteron auf
die Eileitermotilitat, die sich in der Embryonalemtklung im Uterus am Tag funf
post ovulationem wiederspiegelt. Die Stuten wurderden Tagen null, eins und
zwei post ovulationem mit 250 mg Progesteron i.ehamdelt und am Tag funf
wurde eine Uterusspulung vorgenommen. Bei einesedielf Stuten befand sich
ein Embryo im Uterus, wahrend bei der Kontrollgredgei zwolf von 13 Stuten
ein entwickelter Embryo gefunden werden konnte.t&laset al. (1987) (215)
verabreichten tragenden Ponystuten, bei denenutkalé Progesteronsekretion
durch Prostaglandininjektionen unterbunden wurtlejem 12. Tag der Trachtig-
keit taglich Progesteron. Alle funf Stuten blielraufhin bis zum 40. Tag trach-
tig. Drei Kontrollstuten wurden nicht mit Progestetbehandelt. Am Tag 14 wur-
de die Embryonalbeweglichkeit Gberprift. Die Embryo bewegten sich unter
Progesteroneinfluss mehr und vermehrt in den Ubémnern als die Embryonen
der Kontrollgruppe, die vornehmlich im Uteruskoraer finden waren. Bei allen
behandelten Stuten fand am Tag 17 die Fixatiom, stahrend dies bei keiner der
Kontrollstuten der Fall war. McKinnon et al. (200@04) untersuchten ob Pro-
gesteron in der Lage ist, die Trachtigkeit aufreabthalten, nachdem die Stuten
mit Prostaglandin F2alpha behandelt worden waredunch die Luteolyse einge-
leitet und somit die endogene Progesteronquellgemebaltet wurde. Flnf Stuten
wurden dazu ab dem 16. Trachtigkeitstag alle vegermit 500 mg Progesteron
I.m. behandelt. Am 18. Tag erhielten sie eine ellgaadDosis Prostaglandin. Alle
Stuten abortierten daraufhin. Progesteron war nichder Lage, in der frihen
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Trachtigkeit diese aufrechtzuerhalten. Pascoe uode$ (1989) (25) fuhrten eine
Studie an 21 Ponystuten durch. Diese waren 419%ikage tragend. Es wurden an
ihnen chirurgische Eingriffe im Bauchraum vorgenocemmAnschlielRend wurden
sie prophylaktisch, bis zum 100. Tréchtigkeitstatgrobis der Fetus gestorben
war, taglich mit Progesteron behandelt. Nur finfté&h gebaren gesunde Fohlen.
Allen (1975) (213) verabreichte neun Welsh-Pony&tiam 27. Trachtigkeitstag
Prostaglandin um die Luteolyse auszul0sen. Beaditsdem 21. Trachtigkeitstag
wurden sie in Dosen von 50, 100 oder 150 mg mig&steron behandelt. Sieben
Stuten resorbierten ihre Embryonen trotz der Prtegeissubstitution. Ganjam und
Kenney (1975) (216) sammelten in Intervallen vorragen das Blut von 91 Stu-
ten. Das erste Intervall dauerte vom 30. bis zumTé&chtigkeitstag und das letz-
te vom 300. bis zum 330. Tag. Zwei weiteren Stuteinde einmal wochentlich
Uber die gesamte Dauer der Trachtigkeit hinweg B&ntommen. Von wieder an-
deren 20 Stuten wurde am Tag vor der Geburt, zbufedirekt nach der Geburt
und 24 Stunden spater Blut genommen. Bei der Studrde den Tieren taglich
um 8.00 Uhr 150 bzw. 300 mg Progesteron injiziBdi zwei der Stuten wurde
die Behandlung am 28. Trachtigkeitstag beendetabben anderen am 40. Tag.
Die Wirkung des exogenen Progesterons dauertedseDdsierung von 150 mg
21 Tage lang an, wahrend die Wirkungsdauer beir ddusierung von 300 mg
weniger als zwei Wochen betrug. Eine Studie voncéag1983) (155) zeigte,
dass bei einer Reduktion von Zwillingsgraviditatha langer als 35 Tage beste-
hen der Einsatz von Progesteron zu keiner grofgbenebenswahrscheinlichkeit
des verbleibenden Konzeptus fuhrt. In der Studiedem 28 Stuten am Tag der
Reduktion mit 1 g Progesteron behandelt. Die Behagdwurde finfmal im Ab-
stand von je sieben Tagen wiederholt. Jackson.€gt1886) (208) fuhrten eine
Studie durch, in der sie untersuchten, ob exogBnegesteron die Serumkonzent-
ration von Progesteron bei tragenden Stuten verinleht Stuten wurden dazu
ab dem 40. Tag ihrer Trachtigkeit bis zum 105. @agich mit 250 mg Progeste-
ron behandelt. Die Progesteroninjektionen warehtnim Stande die Serumpro-
gesteronkonzentration Gber 24 Stunden hinweg Uberddr Kontrollgruppe zu
halten. Stolla und Leidl (1979) (214) untersuchde:nWirksamkeit von Progeste-
ron nachdem die Luteolyse zwischen dem 42. undd§.der Trachtigkeit einge-
leitet wurde. Sie fuhrten die Studie an zehn Wauatnhlnd Traberstuten durch.
Funf Stuten wurden am 41. Tag mit 500 mg Progestertoamuskular behandelt.
Weitere vier Injektionen erfolgten im Abstand van zwei Tagen. Die Ubrigen
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funf der insgesamt zehn Stuten dienten als Kogingtipe und wurden nur mit
Prostaglandin behandelt. Bei allen Kontrollstuteat eine Fruchtresorption ein.
Bei den Progesteron-Stuten fiel der endogene PreEgespiegel schneller ab als
bei den Stuten der Kontrollgruppe. Trotz der Progresmsubstitution konnte bei
keiner der Stuten die Unterbrechung der Gravidigihindert werden. Aufgrund

ihrer Ergebnisse halten es die Autoren fur zwe#t|lob die prophylaktische Ga-
be von Progesteron zur Verhttung der embryonaleohfresorption geeignet ist.
Daels et al. (1996) (200) untersuchten, ob Progaste der Lage ist die Trach-
tigkeit aufrechtzuerhalten, nachdem die Stuten deitn Prostaglandinanalogon
Cloprostenol behandelt worden sind. Die Studie wwad acht Stuten, die 98 bis
153 Tage tragend waren, durchgefuhrt. Sie erhigtefinf aufeinander folgen-
den Tagen Cloprostenol injiziert. Beginnend 18 8&m nach der ersten
Cloprostenol-Gabe bis 18 Stunden nach der letztedem sie taglich intramusku-
lar mit 300 mg Progesteron behandelt. Finf der Stlien trugen ihre Trachtig-
keiten trotz der Cloprostenol-Behandlung planmédig. Die Kontrollgruppe a-

bortierte geschlossen nach der Cloprostenol-BebagdiBall und Daels (1997)
(205) berichten, dass der negative Einfluss vorstegiandin auf den graviden
Uterus durch erhdhte Progesteronwerte gehemmt wekadien. Verabreicht man
vier Monate tragenden Stuten 300 mg Progesterdithago reduziert sich die

Abortrate nach finfmaligen Prostaglandininjektioentlich. Die Autoren halten

Progesteron daher fur sinnvoll in der Anwendung\Zerhinderung des Trachtig-
keitsverlustes bei systemisch kranken Stuten. @GerenDosen als 150 mg Pro-
gesteron oder eine seltenere Anwendung reicheh, Aasicht der Autoren, nicht

aus, um die Trachtigkeit aufrechtzuerhalten. Kaufr{itEl1 DeMeyer 1971) be-
richtet davon, dass er Progesteron bei vielen Statesetzt. Er ist der Auffas-
sung, dass viele der habituell abortierenden Stuteler fortgeschrittenen Tréach-
tigkeit (im siebten oder achten Monat) Problemeopeen, da das Gewicht des
Uterus Rektum und Vagina nach vorne zieht und dodiatritt, woraus Infektio-

nen resultieren. Er ist daher der Meinung, dasteBiwie immer wieder abortie-
ren mit Progesteron behandelt werden sollten. Beayhll DeMeyer 1971) be-
richtet von einer Farm bei der sechs Stuten migé&steron behandelt worden
sind. Zwei der Stuten abortierten im Januar ohselatichen Grund. Die abor-

tierten Feten wurden in die Pathologie gesandggkeahne Ergebnis. Brawner ist
der Ansicht, dass das Progesteron bei den Stutedem Gleichgewicht geraten

ist und nachfolgend zu diesen Problemen gefihrtEagibt zu bedenken, dass
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nicht bekannt ist, wie hoch der ProgesteronspidgelStute sein muss oder darf.
Er berichtet, dass er bei drohenden Aborten Pregesteinsetzt, da er nicht er-
wartet, aus der Behandlung einen Schaden zu nelineey et al. (2002) (207)
verabreichten sechs hochtragenden Welsh-Pony-Siuteyikg Progesteron und
Uberpriften dessen Wirkungen auf den Progestagaboietmus und die Tréach-
tigkeitsdauer. Die Behandlung wurde am 300. Tr@&eiistag begonnen und
dauerte zehn Tage an. Sechs unbehandelte Stutktiebildie Kontrollgruppe.
Wahrend der Behandlung stieg die Gesamtprogestenaektration bei den be-
handelten Stuten im Vergleich zu den Kontrollstutieutlich an. Nach Beendi-
gung der Behandlung ging die Progesteronkonzeotrater behandelten Stuten
zurick und unterschied sich nicht von denen dertiddgruppe. Alle Stuten ge-
baren gesunde, lebenskréftige Fohlen, die vollsggaasgetragen wurden. Pascoe
et al. (1981) (59) empfehlen bei cervikalen PilZlgein eine Progesterontherapie
mit 1000 mg i.m. wdchentlich, spater zweiw6chehtlizu beginnen. Er gibt je-
doch zu bedenken, dass die Prognose trotzdemdnalleibt. Vandeplassche et
al. (1976) (92) bezweifeln dass die Behandlungfnilgesteron eine beruhigende
Wirkung auf den Uterus hat. Sie filhren dazu ans da$strische Stuten 20 Minu-
ten nach einer Behandlung mit 200 mg Progestermmeslutspiegel von 8 ng/ml
und nach 24 Stunden nur noch 3 ng/ml erreichenb&wandelten abortgefahrdete
Stuten trotzdem flr drei Tage mit 200 mg Progestevier der funf Stuten trugen
ihre Fohlen normal aus. Vandeplassche et al. ertgrfebei einer anstehenden
Operation bereits vor dieser mit der Progesteroahalong zu beginnen und die-
se bis zur Geburt fortzusetzen, wenn der Blutpriegesgehalt unter 2 ng/ml ge-

fallen ist.

Laut Roter Liste wurden Laborstudien mit hohen Bsbgron-Dosen an Ratten
und Kaninchen durchgefiihrt. Diese ergaben bei wirdier intramuskularer und
subkutaner Injektion Hinweise auf fetotoxische Wimgen. CEVA gibt in der
Produktinformation von Prid alpfiaan, dass die fiir Rinder zugelassene Vaginal-
spirale nicht bei trachtigen Tieren angewendet emrdarf. Es wird jedoch auch
darauf verwiesen, dass Progesteron wahrend dehfigieit eine bedeutende
Rolle spielt, so dass die Verabreichung der Splyalesinem trachtigen Tier keine

schadlichen Auswirkungen habe.

Nach strenger Indikationsstellung kann Progestéminder tragenden Stute an-
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gewendet werden.

12.3.3. Ostrogene

Die Ostrogene werden in den Ovarien, Follikeln, iRétpern und in geringen
Mengen auch in der Nebennierenrinde produziertcBMerabreichung von Os-
trogenen an weibliche Tiere konnen Brunstsymptosredrgerufen werden. Os-
trogene finden fast ausschlief3lich beim Kleintiem&ndung.

12.3.3.1. Ostradiol

Ostradiol ist ein natirlich vorkommendes Ostrogenkann aber auch synthetisch

hergestellt werden. Es ist fast viermal so wirkseim Stilbestrol.

Ostradiol wird verwendet zur Verhinderung der Ttigteit nach einer vom Be-
sitzer nicht gewlnschten Bedeckung der Hindin. Dawoli der Transport des
Embryos im Eileiter beeinflusst sowie eine Implaotaverhindert werden.

Estradiolbenzoat ist nicht in der Verordnung 372@aufgefihrt. Die Anwendung
von Estradiolbenzoat bei Lebensmittel lieferndeard@m ist damit nicht erlaubt.
Ostradiol-17-beta ist in Tabelle 1 der Verordnufgdy) 37/2010 aufgefiihrt und

damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndenrdiiten erlaubt.

Lofstedt (1986) (117) beschreibt Mdéglichkeiten AuAchtigkeitsunterbrechung.
Er empfiehlt dabei bei bereits angebildeten endoaletups eine Uterusspulung.
24 Stunden zuvor verabreicht er 10 mg Ostradioldem Abort durch eine Cer-
vixrelaxation zu erleichtern und zu beschleunigdadej et al. (1987) (217) be-
handelten zwei Stuten, die 152 und 159 Tage tragemdn, mit einer Kombina-
tion aus 5 mg Ostradiol und Oxytocin. Sie aboteier25 und 39 Stunden nach
der ersten Ostradiolinjektion. Carleton und ThielfE986) (132) beschreiben die
Maglichkeit des Einsatzes von 4-6 mg Ostradiol @ervixdilatation 12 bis 24
Stunden vor der Oxytocingabe zur Geburtseinleitagigder Stute. Bennett (1988)
(136) beschreibt ebenfalls den Einsatz von 10 mga@iel um die Cervix bei der

Geburt zu relaxieren.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwendung Ostradiol in der
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Tréachtigkeit.

Nach strenger Indikationsstellung kann Ostradioldse tragenden Stute zur A-

borteinleitung angewendet werden.

12.3.3.2. Stilbestrol
Stilbestrol ist ein synthetisches, nichtsteroidé)asrogen.

Stilbestrol ist nicht in der Verordnung 37/2010 gaffihrt und darf daher nicht
beim Lebensmittel liefernden Tier angewendet werden

Mahaffey (1968) (38) berichtet von einer Studie dei Stuten Stilbestrolimplan-
tate eingesetzt wurden, was zu einer Abnahme dertisbe gefihrt hat. Grundla-
ge dieser Forschungsarbeit war die Erkenntnis des©strogenproduktion der
Stute in der Trachtigkeit ansteigt. Wohanka (19@1p) berichtet von drei Stuten
die mit 50 bis 150 mg Stilbestrol behandelt wurdeime der drei Stuten abortier-
te. Nishikawa (1959) (218) empfiehlt wahrend desrten und flnften Trachtig-
keitsmonats wiederholte Injektionen von 2 — 10 ntith&strol alle zwei bis vier
Tage Uber einen Zeitraum von etwa 60 Tagen zu gelmerdie Funktionalitat des
Corpus luteum zu verlangern und so einen hormdreslingten Abort zu verhin-
dern. Es wurden 576 Stuten von denen 57 % berieks dis funf Aborte hatten
entweder auf diese Weise oder durch orale Stilblgstoe behandelt. Nur 3% a-
bortierten, wahrend das bei den unbehandeltenrShee13% der Fall war. Alm
et al. (1975) (138) stellten bei der Gabe von 50Stilpestrol taglich ab dem 318.
Trachtigkeitstag keinen merklichen Rickgang degérait fest. Keine der Stuten
zeigte pra- oder postpartale Probleme. Alle Folenden gesund und lebendig
geboren. Carleton und Threlfall (1986) (132) besitien die Moglichkeit des
Einsatzes von Stilbestrol zur Cervixdilatation 12 B4 Stunden vor der Oxyto-
cingabe zur Geburtseinleitung bei der Stute. Hilir(i087) (134) beschreibt, dass
in friheren Zeiten 10 bis 30 mg Stilbestrol aclst bivolf Stunden vor der Oxyto-
cingabe verwendet wurde, um die Cervix zu relaxiekdllman ist der Ansicht,
dass der Einsatz von Ostrogenen nicht nétig istlidanatiirliche Relaxation ge-
nau den richtigen Zeitpunkt fir die Geburtseinleguworgibt. Bennett (1988)
(136) beschreibt den Einsatz von 12 bis 30 mg &tthol um die Cervix bei der
Geburt zu relaxieren. Van Niekerk und Morgenth&@7@) (148) leiteten die Ge-
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burt von Stuten mit einer Kombination aus Flumebmas Stilbestrol und
Prostaglandin ein. Sie bildeten aus drei Percheromei Percheron-Warmblut-
und neun Vollblutstuten zwei Gruppen. Gruppe A &edtaus drei Stuten, die 14-
15 Tage vor dem Geburtstermin standen, sowie aes$ Swten, die funf Tage
Uberfallig waren. Gruppe B setzte sich zusammendagisStuten die 5-14 Tage
vor dem Geburtstermin standen und sechs Stuterh-d# Tage dartber lagen.
Alle erhielten 30 mg Stilbestrol sowie Flumethasamd nach 24 Stunden. Es
konnten 24 Stunden nach der ersten Stilbestrol/@nason-Behandlung deut-
liche Veranderungen beobachtet werden. Die Schiamehwurden hyperamisch
und feucht, die Cervix war aber noch nicht dildti&ei allen Stuten lief die Ge-
burt ohne Komplikationen ab. Es ereigneten sichéwei Rupturen der Geburts-
kanédle und eine Stunde post partum waren die Nacinggn abgegangen. Alle
Stuten kamen 6-15 Tage spater in die Fohlenrosdlenan (1975) (220) unter-
suchte die Wirkung von Stilbestrol bei der Gebuniegung bei der Stute. Sieben
Stuten fehlte die spontane Cervixerweichung unthxegion. Sie erhielten funf
bis acht Stunden vor der Einleitung mit Oxytocinkid® 20 mg Stilbestrol. Bei der
Untersuchung finf Stunden nach der Stilbestrolgedredie Cervix bei allen Stu-
ten weicher und dilatierter. Er stellte fest, d&si#bestrol die Cervix aufweichte
und relaxierte, wenn sie nicht durchgangig war.sDa&ar jedoch nicht nétig in
Fallen in denen die Cervix bereits weich und déldtwar. Purvis (1972) (192) be-
richtet von 42 Geburtseinleitungen bei 40 Stutemredd der Zeitspanne von
zwei Jahren. Er behandelte verzégerte Geburteduteh Uterusatonie verursacht
wurden. Er verabreichte den Stuten Oxytocin undynaie Vaginaluntersuchung
eine geschlossene Cervix ergab — was bei elf SugerFall war — 30 mg Stil-
bestrol 12 Stunden vor der Oxytocingabe. Stilbéssbbei Routineeingriffen
nicht indiziert (221 Purvis 1978).

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduag $tilbestrol in der
Tréachtigkeit.

Stilbestrol kann bei der tragenden Stute nach géreimdikationsstellung einge-

setzt werden.
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12.4. Insulin

Insulin ist ein essentielles Hormon, das in deratz&llen der Langerhansschen

Inseln des Pankreas gebildet wird.

Insulin wird verwendet zur Behandlung von Hypenhipd, in Kombination mit
einer Glucosetherapie. AuRerdem wird es zur Diagnas Stoffwechselstérun-

gen eingesetzt.

Insulin ist nicht in der Verordnung 37/2010 aufdetiiDie Anwendung von Insu-
lin bei Lebensmittel liefernden Tieren ist damitimi erlaubt. Eine Ausnahme be-
steht allerdings fur Schlachtequiden, da es inRdsitivliste fir Equiden (VO EG
Nr. 1950/2006) aufgefuhrt ist. In diesem Falledigt Anwendung durch eine Ein-
tragung im Equidenpass zu dokumentieren und einged&it von sechs Monaten

einzuhalten.

Rambags et al. (2008) (222) untersuchten, ob dialingabe wahrend der Zeit
der maternalen Erkennung in irgendeiner Weise éjgréduktion der Stute beein-
flusst. An der Studie nahmen sechs hollandischexWhtstuten teil. Drei dienten
als Kontrollgruppe und drei wurden an den Tagehesiebis 17 post ovulationem
(an den Tagen an denen der Embryo im Uterus fngegkch ist) mit 0,01 1U/kg

kurzwirksamen Insulin i.v. und mit 0,2 1U/kg Inteeaidrinsulin i.m. behandelt.
Diese Kombination von den beiden Insulintypen wugde/ahlt, um eine kontinu-
ierliche Hyperinsulindmie wahrend der gesamten Bdhumgszeit zu produzieren.
Insulin konnte im Dottersack von zehn, 12 und 14e€Talten Embryonen durch
Radioimmunoassay nicht nachgewiesen werden. Di@raatschlieen daraus,
dass Insulin, das taglich vom Trachtigkeitstag estebis 17 gegeben wird, nur ei-

nen geringen oder gar keinen Einfluss auf die Tirgkéit hat.

Bei der Maus hat die Insulinsupplementation zu revegbesserten embryonalen
Entwicklung und zu einer erhdhten Trachtigkeitsiage diabetischen Tieren ge-
fuhrt (223 Diamond et al. 1989).

Intervet, als Hersteller von Caninsflirrat bei der tragenden Hiindin und Katze
dazu, aufgrund der geénderten Stoffwechsellage gémaue Uberwachung des
Patienten und gegebenenfalls eine Dosisanpassungnahmen.

Insulin ist bei der tragenden Stute frei einsetzbar
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12.5. Melatonin

Melatonin wird lichtabhéngig in der Epiphyse produziert und steuert den Tag-
Nacht-Rhythmus.

Es wird v.a. bei Schafen zur vorzeitigen Induktion der Zuchtsaison eingesetzt.

Melatonin ist in Tabelle 1 der Verordnung (EU) 37/2010 aufgefuhrt und damit zur
Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierarten erlaubt. In Deutschland sind
derzeit keine Tierarzneimittel verfugbar, in denen Melatonin als wirksamer Be-
standteil enthalten ist. In diesem Fall besteht die Mdglichkeit, nach § 56a Abs. (2)
Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG im Therapienotstand ein Melatonin haltiges humanmedizi-
nisches Fertigarzneimittel umzuwidmen, sofern dies nicht durch andere Rechts-

vorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Laut Pharmaindustrie erbrachte der Tierversuch keine Hinweise auf embryotoxi-
sche/teratogene Wirkungen. Ausreichende Erfahrungen liegen jedoch nicht vor.
Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwendung von Melatonin in der
Tréachtigkeit.

Melatonin kann bei der tragenden Stute nach strenger Indikationsstellung einge-

setzt werden.

12.6. Buserelin

Buserelin ist ein synthetisch hergestelltes GnRH-Analogon. Das Gonadotropin-
Releasing-Hormon stimuliert die Synthese und Sekretion der Gonadotropine FSH

und LH des Hypophysenvorderlappens.

Buserelin wird eingesetzt bei zentralbedingter LH-defizitarer Insuffizienz des Se-

xualzyklus (Anostrie, Azyklie).

Buserelin ist in Tabelle 1 der Verordnung (EU) 37/2010 aufgefuhrt und damit zur

Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierarten erlaubt.

Newcombe und Pycock (1997) (224) beschreiben bei einer grol3en Stutengruppe
(n=578) an Jagdpferden verschiedenster Rassen einen acht bis zehn prozentigen
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Anstieg der Konzeptionsrate nachdem diese eine einmalige Injektion mit 40 pg
Buserelin am Tag zehn oder elf nach der Besamung erhalten haben. Der Grund fur
die routineméaRige Behandlung lag darin, dass eine mdgliche follikulare Ostrogen-
synthese in den Ovarien der Stuten unterdriickt werden sollte um so den luteolyti-

schen Angriff zu reduzieren.

Wihrend Intervet keine Angaben zur Anwendung von Refeptahrend der
Trachtigkeit macht, ist in der Produktinformation von Buserelin aniM&dfaa
niMedica) zu lesen, dass die Sicherheit dieses Tierarzneimittels nicht fur mittlere

und spate Stadien der Trachtigkeit belegt ist.

Buserelin kann wahrend der Trachtigkeit der Stute frei eingesetzt werden.

12.7. Prostaglandine

Bei Saugetieren sind Prostaglandine, insbesondere das PGF2alpha in verschiedene
reproduktive Prozesse, wie z.B. Luteolyse, Uterusmotilitat und Ovulation invol-
viert. In der Veterindrmedizin werden uberwiegend synthetische PGF2alpha-
Analoga, aber auch originares PGF2alpha als Arzneimittel verwendet. Die Analo-
ga haben eine langere Halbwertszeit, eine hohere Spezifitdt und damit auch ge-

ringere Nebenwirkungen als origindres PGF2alpha

12.7.1. Cloprostenol

Cloprostenol ist ein synthetisches Analog des ProstaglangimB besitzt starke

luteolytische Eigenschaften.

Cloprostenol wird angewendet zur Steuerung der Fortpflanzung: zur Brunstsyn-
chronisation oder Brunstinduktion sowie zur Geburtseinleitung. Therapeutisch
kommt es zur Anwendung bei Funktionsstérungen der Eierstécke (persistierender
Gelbkorper, Luteinszysten bei Rindern), Trachtigkeitsunterbrechungen inklusive
mumifizierter Frucht, Endometritis, Pyometra und bei verzdgerter Uterusinvoluti-

on.
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Cloprostenol ist in Tabelle 1 der Verordnung (EW)2010 aufgefihrt und damit
zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.

Einer Stute wurden Elektroden in das Myometriumlanpert um dessen Aktivi-

tat wahrend der ersten zwanzig Trachtigkeitstagenessen. Am 20. Tag erhielt
sie 125 mcg Cloprostenol i.m. um einen Abort eia#ah. Innerhalb von 24

Stunden wurden im Myometrium Parameter gemessenfudiden Didstrus ty-

pisch sind. Nach 48 Stunden entwickelte die StiguSzeichen und die Elektro-
den im Myometrium zeichneten entsprechende Musie{226 Jones et al. 1991).
Cloprostenol wird von Lofstedt (1986) (117) routim&3ig in einer Dosierung von
100 pg i.m. eingesetzt um die Luteolyse bei eimegewollten Tréchtigkeit der

Stute auszulésen. Lofstedt beschreibt, dass diargi#hngsmethode in dieser Do-
sierung kostengunstig ist und er bei den behandeBaten keine Neben-
wirkungen feststellen konnte. In einer Studie vaeB et al. (1995) (228) erhiel-
ten sechs Stuten (82 bis 102 Tage tragend) andlifieinander folgenden Tagen
250ug Cloprostenol. Alle Stuten abortierten innrhaon finf Tagen nach der
ersten Cloprostenol-Gabe. Die Zeitspanne von dgemrVerabreichung bis zur
Austreibung der Feten reichte von 39 bis 56 Sturabier zwei bis drei Behand-
lungen. Nach der Cloprostenol-Gabe nahm die Pregwmdtonzentration ab. Da-
bei schien die Abnahme mit der anfanglichen Praegeskonzentration in Zu-

sammenhang zu stehen. Alle Progesteronprofile obtesi zum Zeitpunkt der

Austreibung der Feten gleich niedrige Werte. Did-RP&pha-Sekretion nahm mit
jeder Cloprostenol-Gabe weiter zu. In einer weite&tudie von Daels et al.
(1996) (200) bekamen 16 trachtige Stuten (93 b3 Tage tragend) funf Tage
lang taglich luteolytische Dosen Cloprostenol (26f). Sie wurden anschlieRend
mit Progesteron oder Altrenogest behandelt. Damaudibortierten nur drei der
Stuten. Bei den Stuten die nicht abortiert hatbdieb die Ostrogenkonzentration
unverandert. Daels et al. (1995) (158) behandefteziner weiteren Studie funf
trachtige Stuten ab den Trachtigkeitstagen 96, 106, 110 und 150 taglich mit
250 pg Cloprostenol i.m. Gleichzeitig erhielten Blanixin Meglumin. Ziel der

Studie war es, die Bedeutung der endogenen PGFR28&lpkretion bei durch Clo-
prostenol hervorgerufenen Aborten bei der Stuteumtersuchen. Daels et al.
nahmen an, dass Cloprostenol Ausloser fur einelideet und anhaltende
PGF2alpha-Sekretion des Uterus ist, durch die dyervetriumsaktivitat stimu-

liert und der Fetus ausgetrieben wird. Die Stuteebén die Feten nach durch-
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schnittlich 56 Stunden, bzw. 3 Behandlungen aushN#er Cloprostenol-Gabe
nahm das Progesteron/Ostrogen-Verhaltnis ab. Gitgmol ist eines der wirk-
samsten synthetischen Prostaglandinanalogone, idaGeburt zum Geburtster-
min einleitet. Es wirkt Uber die direkte Stimulatider endogenen Prostaglandi-
nausschittung, die eine wichtige Rolle bei der Rdilatation, den rhythmischen
Myometriumskontraktionen und der Geburt spielt (P2&hen 1982). Rossdale et
al. (1979) (227) fanden heraus, dass Cloprostanel sgérkere uterusstimulieren-
de Wirkung aufweist als PGF2alpha.

In den Beipackzetteln von DalmaZjrSelectavet, und GonadoVeaniMedica, ist
zu lesen, dass die Anwendung des Praparates bkiigen Tieren kontraindiziert

ist, soweit keine Geburtseinleitung oder Trachtighmterbrechung erwinscht ist.

Der Einsatz von Cloprostenol bei tragenden Stugekantraindiziert, bei denen
die Einleitung eines Abortes oder einer Geburt tihggwinscht wird.

12.7.2. Prostaglandin F2alpha und Dinoprost

Prostaglandin F2alpha ist wichtig fir Vorgange &aproduktion. Es regt das
Myometrium zu Kontraktionen an und sensibilisiestfér Oxytocin. PGF2alpha
beendet die Progesteronbildung im Gelbkdrper unalirke die Luteolyse. Di-

noprost ist das synthetische Analogon von PGF2alpha

Dinoprost wird angewendet zur Verlegung des Bruostd Ovulationszeitpunk-
tes. Wahrend des Di6strus wird es eingesetzt zhaldung der Brunstlosigkeit
bei progesteronbedingten Zyklusblockaden. Aul3erderd es angewendet zur

Aborteinleitung bis zum Tag 50 der Trachtigkeit.

Prostaglandin F2alpha ist nicht in der Verordnuid¢2810 aufgefiihrt. Die An-
wendung von Prostaglandin F2alpha bei Lebensniigtiernden Tieren ist damit
nicht erlaubt. Derzeit sind in Deutschland keinerdrzneimittel verfligbar, in de-
nen Prostaglandin F2alpha als wirksamer Bestaneltdialten ist. In diesem Fall
besteht die Moglichkeit, nach § 56a Abs. (2) Nbzv. Nr. 3 AMG im Therapie-
notstand ein Prostaglandin F2alpha haltiges humdizmesches Fertigarzneimit-

tel umzuwidmen, sofern dies nicht durch andere Bsonschriften (z. B. BtmG



IV. Ergebnisse 206

1981) untersagt ist. Erlaubt ist die Anwendung siggthetischen Analogons Di-
noprost beim Lebensmittel liefernden Tier. Dinoprissin Tabelle 1 der Verord-
nung (EU) 37/2010 aufgefluhrt.

Lofstedt (1986) (117) beschreibt, dass Prostagtamndr der maternalen Erken-
nung der Trachtigkeit eingesetzt werden kann. Dmstaglandinanwendung ist
laut Autor, sehr effektiv, nicht invasiv, schnelidukostengunstig. Er schlagt als
Dosierung fur eine 500 kg schwere Stute 5 mg P@F\vor. Eine normale luteo-
lytische Dosis PGF zwischen dem zwdlften und 3% Uiaterbricht die Trachtig-
keit und lasst die Stute innerhalb von vier bisffliagen nach der Behandlung
wieder in den Ostrus kommen. Die Dosis an PGFesaliich der maternalen Er-
kennung etwa 20-30% erhoéht werden. Sind bereiteoraettial cups vorhanden
(zwischen dem 35. und 120. Tag), ist es schwieiggSiute mit einer einzigen
Dosis PGF zum Abort zu bringen. Drei bis funf télgé Injektionen PGF in luteo-
lytischer Dosierung rufen normalerweise eine Luyteelmit anschlieendem A-
bort hervor. Dieser findet fur gewohnlich vor deimften Therapietag statt. Es ist
selten nétig mehr als funf Prostaglandinbehandlordyechzufihren. Prostaglan-
din scheint keinen Einfluss auf die Funktion ded@netrial cups zu haben. PGF
in wiederholten taglichen Dosen (etwa die doppkiteolytische Dosis) beendet
die Trachtigkeit auch dann, wenn sie schon lanfgeviar Monate besteht. Etwa
70% der so behandelten Stuten abortiert wahreneémdéen Behandlungswoche,
die restlichen Stuten innerhalb der nachsten 2k TAgch wenn am Tag 18/19
per Ultraschall eine Zwillingsgraviditat festge#itelird, kann diese mit Prosta-
glandin beendet werden. Die Stute kommt innerhalb drei bis vier Tagen wie-
der in den Ostrus. Newcombe (2000) (238) fand irhnen einer Studie heraus,
dass bei der grof3en Mehrzahl der Stuten die irFd@ngraviditat einen Tod des
Embryos und eine frihzeitige Resorption erleidae, ldutealfunktion bestehen
bleibt und die mit PGF behandelten Stuten wiedaneiter in den Ostrus kom-
men. Daels et al. (1996) (200) fanden heraus, Besgesteron und Regumate in
der Lage sind, einen durch PGF eingeleiteten Aléttrend des ersten Trachtig-
keitstrimesters zu verhindern. Hinrichs und Riel@90) (160) stellten nach Ute-
russpilungen am Tag funf keine bessere Embryonealekiting bei Stuten fest,
die am Tag drei mit PGF behandelt wurden, vergfichmt Stuten die nicht be-
handelt worden sind. Kastelic et al. (1987) (215jetbrachen bei neun Ponystu-
ten die Trachtigkeiten durch eine PGF-Injektion Bag zwolf. Vier Stuten davon



IV. Ergebnisse 207

wurden nur mit PGF behandelt. hre Embryonalvesikel blieben bis zum Abbruch
an den Tagen 13, 15 und 19 im Uterus beweglich. Ab dem Tag zwolf erhielten die
anderen funf Stuten zusatzlich taglich exogenes Progesteron, was die Trach-
tigkeit bei allen funf Stuten bis zum Tag 40 aufrechterhielt. Drei der funf Stuten
bildeten ab dem 16. Tag wieder Progesteron. Der Vesikel entwickelte sich bei al-
len drei Stuten im Uterus fort, was daftr spricht, dass er auch vier Tage nach der
PGFgabe noch lebte. Ginther (1985) (241) behandelte tragende Stuten am Tag
zwolf mit Prostaglandin. Dies fuhrte durchschnittlich nach sieben Tagen zu einem
vollstandigen Verlust der Embryonalvesikel. Die Vesikel konnten sich zum erwar-
teten Zeitpunkt (Tag 15) nicht anheften und blieben frei beweglich bis sie abge-
storben waren. Zehn Stuten wurden am Tag 16 mit einer luteolytischen Dosis Di-
noprost (10 mg) behandelt. AnschlieRend erhielten sie taglich bis zum Tag 80
Altrenogest. Bei allen zehn Stuten fand nach der PGF-Gabe eine vollstandige Lu-
teolyse statt. Zwei Tage nach PGF-Verabreichung nahm die Progesteronkon-
zentration auf Werte unter 0,5 ng/ml ab. Sechs der zehn Stuten verfligten von Tag
16 bis nach Tag 60 Uber keinen aktiven Gelbkorper. Die Ubrigen vier Stuten ent-
wickelten ein neues Corpus luteum an den Tagen 32, 40, 43 und 49. Bei den Stu-
ten ohne aktives Corpus luteum war der Ostrogengehalt erniedrigt (231 Daels et
al. 1991). McKinnon et al. (2000) (204) behandelten 25 Stuten am Tag 18 mit 5
mg PGF i.m. um die Luteolyse einzuleiten und somit die endogene Progeste-
ronproduktion zu unterbinden. Die Stuten wurden mit verschiedenen Progeste-
ronpraparaten behandelt. Von den 25 Stuten abortierten 20 zwei bis acht Tage
nach der PGF-Gabe; nur die funf Stuten die Altrenogest erhalten hatten, blieben
tragend. Am Tag nach der PGF-Gabe fiel die Serumprogesteronkonzentration bei
allen Stuten auf unter 2 ng/ml ab und blieb auch an den darauf folgenden Tagen
sehr niedrig. Die 20 abortierenden Stuten kamen alle innerhalb von elf Tagen
nach der Behandlung wieder in den Ostrus. Die durchschnittliche Zeitspanne von
der PGF-Gabe bis zur Ovulation betrug neun Tage. Allen (1975) (213) verab-
reichte sieben Welsh-Pony-Stuten in neun Trachtigkeiten am Tag 27 PGF und lei-
tete durch den Abfall des endogenen Progesteronspiegels die Luteolyse ein. Alle
Stuten erhielten ab dem 21. Tag eine Progesteronsubstitution. Trotzdem kam es
bei sieben der neun Graviditdten zu einer Unterbrechung der Trachtigkeit. Die
Behandlung von trachtigen Stuten mit einer Injektion 1,25 mg PGF s.c. am Tag 32
fuhrte bei vier von vier Stuten innerhalb von zwei bis funf Tagen zum Trachtig-
keitsabbruch (237 Kooistra und Ginther 1976). Es ist nicht bekannt, ob die toten
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Embryonen abortiert wurden oder ob sie im Uterg®nt@ert wurden. Squires et
al. (1980) (199) weisen darauf hin, dass die Witkuon PGF davon abhangt, wie
weit die Trachtigkeit bereits fortgeschritten Bie Prasenz von sekundaren Cor-
pora lutea nach dem Tag 35 bis 40 macht eine Alltiaung durch PGF schwie-
riger. Rathwell et al. (1987) (239) verabreichtdantéh ab dem Trachtigkeitstag
42 bis zum Beginn des ersten (Gruppe 1, n=3) odeiten (Gruppe 2, n=2)
Ostruszyklus tagliche Injektionen mit 5 mg PGF.eA8tuten abortierten drei bis
vier Tage nach der ersten Injektion. Dem Abort tiegOstrus und Ovulation. Die
endometrial cups blieben durch die Behandlung hesteNach Ansicht der Auto-
ren beeinflussen tagliche PGF-Injektionen die fr@sdbkdrperentwicklung. Pas-
coe (1983) (155) behandelte 16 Stuten, die werateed2 Tage tragend waren,
mit 5 mg Dinoprost i.m. Alle 16 Stuten abortierteach der Behandlung innerhalb
von sieben Tagen. Zwolf Stuten abortierten vor &mTag. Alle kamen wieder
in den Zyklus. Bei allen konnten reife Follikel part werden, woraufhin sie ge-
deckt und sechs von ihnen wieder tragend wurdem. 8&m vier Stuten die erst
nach dem 37. Tag abortierten, reagierte eine wan dieschrieben, die anderen
drei kamen jedoch nicht wieder in den Zyklus. In darauf folgenden Saison tru-
gen neun von 14 dieser Stuten eine Einlingstrakditigaus, eine von ihnen war
mit Zwillingen tragend, die Ubrigen vier bliebenfruchtbar. Stolla und Leidl
(1979) (214) untersuchten die Wirksamkeit von Pstg®n nachdem die Luteo-
lyse zwischen dem 42. und 45. Tag der Trachtigh@itPGF eingeleitet worden
war. Sie fuhrten die Studie an zehn Warmblut- ureb&rstuten durch. Funf Stu-
ten wurden am 41. Tag mit Progesteron behandelttevéevier Injektionen er-
folgten im Abstand von je zwei Tagen. Die Ubrigénffder insgesamt zehn Stu-
ten dienten als Kontrollgruppe und wurden nur mgstaglandin behandelt. Bei
allen Kontrollstuten trat eine Fruchtresorption.€linotz der Progesteronsubstitu-
tion konnte bei keiner der Stuten die Unterbrechdeg Graviditat verhindert
werden. Voller et al. (1991) (202) verabreichtenRahmen einer Studie vier Stu-
ten an den Tagen 65 und 75 eine luteolytische DRGIE. Wéahrenddessen erhiel-
ten sie taglich zur Supplementation Altrenogese Biuten blieben tragend. PGF
verursachte lediglich eine partielle Ruckbildung aeltterlichen Lutealgewebes.
Dies wurde durch einen vortbergehenden Abfall degé&steronkonzentration
verzeichnet. In derselben Studie erhielten funfte®tieine tagliche Altrenogest-
Supplementation und alle fiinf Tage eine luteolyigssDosis PGF. Bei diesen Stu-
ten bildete sich nach der ersten PGF-Gabe am Tiag aer Trachtigkeit das pri-



IV. Ergebnisse 209

mare Corpus luteum zurlck. Die sekundéaren Corpdea Ibildeten sich nicht bei
allen nach PGF zurick. Die Autoren schlossen wetggranwesenden oder sich
entwickelnden unreifen sekundaren Corpora lutea,adif die luteolytische Wir-
kung des PGF nicht empfanglich reagierten, dadags PGF nicht in der Lage
war, eine vollstandige Luteolyse auszulésen. Dauglad Ginther (1975) (235)
verabreichten 13 Stuten die mindestens 80 Tagétigawaren, bis der Abort
stattfand alle zwdlf Stunden 2,5 mg PGF. Alle Stusbortierten, was durch-
schnittlich nach 3,7 Injektionen der Fall war. Rlarchschnittliche Zeitspanne
von der ersten Injektion bis zum Abort betrug 38n8en. Je kirzer die Stuten
tragend waren, umso eher kamen sie nach dem Abedewin den Ostrus und
ovulierten. Douglas et al. (1974) (236) berichtéass eine einzige Injektion von
2,5 mg PGF an den Tagen 100 bis 150 nur bei emefinf Stuten zu einem A-
bort gefuhrt hat. Die Halfte der 40 bis 150 Tageénden Ponystuten abortierten
nach einer Injektion von 1,25 oder 2,5 mg PGF. Nlatlal. (1987) (217) fuhrten
eine Studie durch, bei der zwei Warmblutstuten ai@lf Stunden 10 mg PGF
I.m. erhielten, bis sich ein Abort ereignete. Siarem etwa 150 Tage trachtig.
Nach 37 und 61 Stunden abortierten sie die Fet@makten Eihauten. Sie erhiel-
ten bis zu dem Zeitpunkt vier bzw. sechs Injektiories gab keine Komplikatio-
nen. Die Studie zeigt die abortive Wirkung von P®&hrend der Mitte der
Tréachtigkeit. Wiederholte hohe Dosen PGF2alphaQ®ad), die trachtigen Pony-
stuten vor dem 320. Trachtigkeitstag gegeben weldéan die Geburt innerhalb
von zwei bis sechs Stunden ein (144 Leadon et9&2)1 Alm et al. (1975) (138)
leiteten die Geburt bei sieben Stuten am Tag 3211éhimg Prostaglandin ein.
Die durchschnittliche Trachtigkeitsdauer wurde tuRzostaglandin kaum beein-
flusst (337 Tage). Zwei der sieben Stuten fohltedogh innerhalb von zwolf
Stunden nach der Behandlung, beide Fohlen starbaimgwpéter. In Kombination
mit Dexamethason war jedoch, verglichen mit demniéantrollstuten (344 Ta-
ge), ein deutlicher Rickgang der Tragezeit zu velnnen (328 Tage). Drei Stu-
ten erhielten fir diese Versuchsanordnung 12 mg #@lich an den Tagen 321
bis 324 und zusatzlich Dexamethason. Alle drei Eolstarben innerhalb der ers-
ten sechs Lebenstage. Hillman (1987) (134) bedathidass Prostaglandin erfolg-
reich eingesetzt wird um die Geburt bei Stuten eles dem 325. und 367.
Trachtigkeitstag vor den ersten Geburtsanzeichenukgiten. Die Stuten erhiel-
ten, 24 Stunden bevor sie mit 10 mg PGF behandaitlem, Flumethason und

Stilbestrol. Funf Stuten erhielten eine weitereniéthasoninjektion. Zwei der
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Stuten fohlten innerhalb von drei Stunden nachRiestaglandingabe und die tb-
rigen drei innerhalb von drei Stunden nach eineiteren Injektion von 7,5 mg
Prostaglandin. Die Geburten verliefen immer komgidnslos und die Nachge-
burten gingen innerhalb einer Stunde ab. Weitechregbt der Autor die M6g-
lichkeit des Prostaglandineinsatzes zur Einleitenges Abortes. Eine einzige
Prostaglandininjektion nach der Anbildung des militteen Corpus luteum (fiinf
Tage nach der Ovulation) und vor der Anbildung eledometrial cups (Tag 35)
leitet die Lyse des Corpus luteum ein und somit Abbruch der Trachtigkeit.
Die Stute kommt anschlieRend wieder in den OstWisd Prostaglandin ange-
wendet nachdem die endometrial cups angebildetemirso muss es vier Tage
lang taglich gegeben werden. Stuten, die nach denT&g abortieren, kommen
nicht wieder in den Ostrus bis die endometrial cilpg Funktion verlieren.
Townsend et al. (1983) (234) leiteten die GeburtelfeStuten mit 10 mg Prosta-
glandin ein. Die Stuten waren 330 bis 334 Tageemmdg Acht unbehandelte Stu-
ten bildeten die Kontrollgruppe. Vier Fohlen vomdaehandelten Stuten starben
oder wurden, weil sie lebensschwach waren, wahdenersten 24 Stunden nach
der Geburt euthanasiert. Alle Fohlen aus der Kdigtugpe lberlebten. Bristol
(1982) (240) fand heraus, dass ein bis zwei Impalen PGF (10 mg) zur Ge-
burtseinleitung bei 17 Stuten, die 330 bis 339 Taggend waren, nur teilweise
erfolgreich waren. Sieben gebaren nach einer ligekebende Fohlen, wéhrend
vier von funf, deren Mitter mit zwei InjektionenHaandelt worden waren, lebens-
schwach waren und innerhalb von 24 Stunden nacksdburt starben. Eine die-
ser Stuten hatte eine Dystokie und bei einer andgiey die Plazenta erst nach
Uber sechs Stunden ab. Bei zehn Stuten wurde dearGan den Tagen 332 bis
334 mit 10 mg Dinoprost eingeleitet. Wenn die Geloaraufhin nicht innerhalb
von drei bis funf Stunden stattfand, so wurde dehdhdlung wiederholt. Zehn
weitere Stuten fohlten spontan an den Tagen 33@3s Zwischen den beiden
Gruppen konnte kein Unterschied festgestellt werderch die folgenden Kon-
zeptionsraten waren gleich (230 Bailey und Bridi®83). Prostglandin F2alpha,
lokal auf der Cervix angewendet, fordert deren f@atian (232 Rigby et al. 1998).
An der Studie nahmen elf Stuten teil, die 335 Hig Fage tragend waren. Sieben
von ihnen bekamen 2,0 bis 2,5 mg PGF in sterileshisalzlosung in den externen
Muttermund infundiert. Sechs Stunden spater wuideGeburt eingeleitet. Die
Behandlung schien kirzere Geburten und mehr Lebaitsler Fohlen nach der

Geburt nach sich zu ziehen. Die Ubrigen vier Sthiédeten die Kontrollgruppe.
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Van Niekerk und Morgenthal (1976) (148) leiteten die Geburt bei 14 Stuten (alle
etwa 340 Tage tragend) mit 10/17,5 mg Prostaglandin ein, und beobachteten so-
wohl bei den behandelten Stuten als auch bei den unbehandelten Kontrollstuten
zur Geburt einen jahen Abfall der Progesteron- und Ostrogenkonzentrationen.
Zwolf Stuten fohlten innerhalb von drei Stunden nach der Injektion von 10 mg
PGF, die anderen drei erhielten zwei bis drei Stunden nach der ersten Injektion ei-
ne zweite mit 7,5 mg PGF. PGF wird bei Stuten h&aufig zur Geburtseinleitung
verwendet. Dabei sind die Ergebnisse sehr verschieden. Hillman (1980) (131) ist
es nicht mdglich, eine Dosis anzugeben, die durchwegs wirkungsvoll ist. In man-
chen Fallen wird die Behandlung sowohl mit einer sehr hohen fetalen Sterblich-
keit als auch mit Fohlensterblichkeit in Zusammenhang gebracht. PGF verursacht
neben Oxytocin die starksten Myometriumskontraktionen. Allerdings ist durch die
heftigen Muskelkontraktionen und die damit verbundene frihzeitige Plazentaab-
l6sung das Uberleben der Fohlen gefahrdet. Daraus resultieren vermehrt lebens-
schwache und tote Fohlen (132 Carleton und Threlfall 1986). Die besten Erfolge
werden bei der Geburtseinleitung mit Prostaglandin und Oxytocin erzielt (233 Ley
1992). Rossdale und Silver (1982) (242) warnen davor, dass Prostaglandin zur
Geburtseinleitung angewendet die physiologischen hormonalen Verdnderungen
vor der Geburt verhindert und, fur den Fall dass diese noch nicht begonnen haben,
sowohl Fohlen als auch Stute nicht bereit fur die Geburt sind. Es ist bekannt, dass
PGF, das per Infusion ins Blut gelangt, zentral wirkt, zu einer Oxytocinausschut-
tung (243 Gillepsie et al. 1972) und zu einer erhéhten Uterusaktivitat fuhrt (244
Mitchell et al. 1976).

In den Produktinformationen von Dinoprost haltigen Arzneimitteln, wird darauf
hingewiesen, dass tragende Tiere, bei denen die Einleitung eines Abortes oder ei-
ner Geburt nicht gewilnscht wird, nicht mit solchen Préparaten behandelt werden
durfen. Da Dinoprost, wenn es in ausreichend hoher Dosierung verabreicht wird,
zum Abort oder zur Geburtseinleitung fuhrt, sollte vor der Anwendung der Tréch-

tigkeitsstatus bestimmt werden.

Prostaglandin ist bei tragenden Stuten, bei denen die Einleitung eines Abortes o-

der einer Geburt nicht gewtinscht wird, kontraindiziert.
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12.8. HCG

HCG (humanes Choriongonadotropin) wird von trophstéchen Zellen des
Chorions sezerniert. HCG von Primaten induziere difl-ahnliche Wirkung in
anderen Spezies, aber nur eine geringe FSH-WirkiBegweiblichen Tieren sti-
muliert hCG den Gelbkérper zur Progesteronproduaktiod kann eine Ovulation

auslésen.

HCG wird angewendet zur Auslésung der Ovulatiomaim zweiten Tag der Ros-

se bei Follikeln Uber 3 cm Durchmesser.

HCG ist in Tabelle 1 der Verordnung (EU) 37/201@gatiihrt und damit zur An-

wendung bei Lebensmittel liefernden Tierarten drlau

Allen (1974) (247) berichtet von einer Studie bei Welsh-Pony-Stuten wahrend
der ersten vier Monate der Trachtigkeit mit hCG detelt worden sind. Neun
Stuten, die 8 bis 112 Tage tragend waren, erhigtea Dosis von 2000 IU hCG
I.v. FUnf weitere Stuten (27, 34, 77, 79 und 97€laggend) wurden an aufeinan-
der folgenden Tagen mit 2000 IU hCG behandelt. \&tathund nach der Behand-
lung wurden die Uteri der Stuten per rectum patpigur bei einer der neun Stu-
ten aus Gruppe 1 wurde der Konzeptus resorbiertdé/die Dosis erhéht (Grup-
pe 2), so resorbierten beide Stuten die vor denT&§.tragend waren ihre Kon-
zepti. Obwohl sie drei Dosen erhalten hatten, war@pierbare Veranderungen,
die auf eine Resorption hingewiesen haben, zunpdekt der dritten Gabe zu
fuhlen. Drei Stuten, die langer als 76 Tage tragemaden erhielten vier Dosen
hCG ohne merkliche Wirkung auf deren Konzepti. Bator ist der Ansicht, dass
nach dem 76. Tag die Plazenta ausreichend Progegiesduziert um die Trach-
tigkeit bei reduzierter Lutealfunktion aufrechtzugiten. HCG kann ab und zu vor
dem 35. Trachtigkeitstag einen Abort auslosen (Udfgtedt 1986). Er vermutet,
dass in diesen Fallen das zur Follikelreifung aregeete hCG zu einem erhohten
Ostradiolspiegel und nachfolgend zum Abort fiihileA (1975) (246) wies die
Anfalligkeit von Corpora lutea auf, die bei derdinfigen Stute weniger als 40 Ta-
ge bestehen. Er zeigte, dass eine intravenotsetibmekon 2000 IU hCG, das weit
verbreitet und erfolgreich zur Beschleunigung deul@tion bei der normalzykli-
schen Stute verwendet wird, bei Stuten, die zwisd®m zehnten und 35. Tag

tragend sind, zur Luteolyse fuhrt und so den Alearteitet. Nach der genannten
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Zeit wirkt es nicht mehr abortiv, da dann die eCG-Sekretion einsetzt. Fur diese
Studie behandelte er zehn Welsh-Pony-Stuten an drei Tagen mit 2000 IU hCG i.v.
Vier Stuten behandelte er vor dem 39. Tag woraufhin alle vier ihre Konzepti ver-
loren. Die anderen sechs Stuten wurden erst zwischen dem 40. und 97. Tag be-
handelt. Obwonhl funf der Stuten eine vierte hCGgabe erhalten haben, blieben alle

sechs trachtig.

Intervet, als Hersteller von Ovog@swarnt davor, dass hCG bei Stuten vor dem
35. Trachtigkeitstag einen Abort auslosen kann.

HCG ist bei tragenden Stuten, die kirzer als 35 Tage tragend sind und bei denen

die Einleitung eines Abortes nicht gewlnscht wird, kontraindiziert.

12.9. Oxytocin

Oxytocin wird im Hypothalamus gebildet. Von hier wird es tber Axone zum Hin-
terlappen (Neurohypophyse) der Hypophyse transportiert, zwischengespeichert
und bei Bedarf abgegeben. Oxytocin hat eine wichtige Bedeutung beim Geburts-

prozess.

Oxytocin wird angewendet bei der primaren und sekundaren Wehenschwéache im
Austreibungsstadium, bei Uterusatonie post partum, Nachgeburtsblutungen, Re-
tentio secundinarum, Endometritis post partum, Inversio und Prolaps uteri, zur Er-
leichterung der Reposition, Sectio caesarea und bei Agalaktie post partum, nach

Ausschaltung des étiologischen Faktors.

Oxytocin ist in Tabelle 1 der Verordnung (EU) 37/2010 aufgefihrt und damit zur
Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tierarten erlaubt.

Handler et al. (2006) (251) untersuchten im Rahmen einer Studie die Wirkung
von Oxytocin am Tag sieben post ovulationem auf die Progesteronsekretion,
Trachtigkeitsrate und das embryonale Wachstum bei acht Haflingerstuten. Jede
Stute gehdrte einmal folgenden Behandlungsgruppen an: die unbehandelte Kon-
trollgruppe, die mit 10 IU Oxytocin i.v. behandelte Gruppe, die mit 280 pg Carbe-
tocin i.m. behandelte Gruppe und die Gruppe, bei der eine Cervixdilatation durch-
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gefuhrt wurde. Somit waren schlief3lich in jeder @ acht Stuten vertreten. Al-
le genannten Malinahmen wurden am Tag sieben getréfim Tag 13 wurde ei-
ne Uterusspilung vorgenommen um die Konzepti zuirgem. Fast alle Stuten
waren am Tag 13 tragend: alle Kontrollstuten, @llg/tocinstuten, alle Carbeto-
cinstuten und sechs von acht Dilatationsstutens&wén den verschiedenen Be-
handlungsgruppen wurden keine Unterschiede hinglchtdes embryonalen
Wachstums festgestellt. Das individuelle Wachstemwsnkte stark von 0,1 bis
0,8 cm pro Tag. Am Tag 13 malRen die Embryonen dertréligruppe durch-
schnittlich 1,4 cm, die der Oxytocingruppe 1,5 cndulie der beiden anderen
Gruppen jeweils 1,3 cm. Die Progesteronsekretiordevdurch die verschiedenen
Behandlungen nicht beeinflusst. Sowohl die Gabe @omytocin als auch von
Carbetocin rief maximale Oxytocinplasmakonzentraio hervor; die Peaks un-
terschieden sich jedoch in ihrem Beginn und ihrau®. Weder die Progesteron-
sekretion, noch die Trachtigkeitsrate oder das gomale Wachstum wurden
durch Oxytocin beeinflusst. Madej et al. (1987)MRbehandelten zwei 152 und
159 Tage tragende Stuten mit 50 IU Oxytocin i.vd @stradiol. Sie abortierten
13 und 27 Stunden nach der ersten Oxytocingabezeigten starke Uteruskon-
traktionen. Die Feten wurden in zerrissenen Eihdatesgestol3en. McGladdery
und Rossdale (1991) (87) behandelten sechs hobhigd¢285-308 Tage) Pony-
stuten mit 1 IU Oxytocin i.v. Im Rahmen der Stud@lte untersucht werden, ob
maternale Oxytocininjektionen eine messbare Wirkang die fetale Herzfre-
quenz haben. Drei3ig Minuten nach der Oxytocinitijgkzeigte sich eine zwei-
bis dreifache Beschleunigung der fetalen Herzfragu®ie gewahlte Dosis war
willkurlich, jedoch in einer Dosierung die nicht einer friihzeitigen Geburt fuhrt
(bei Ponystuten zum Geburtstermin werden Doserbvb@ 1U eingesetzt, um die
Geburt einzuleiten). Chavatte-Palmer et al. (2q@3p) testeten die Wirkung von
wiederholten sehr niedrig dosierten Gaben OxytacihStuten die nahe dem Ge-
burtstermin standen, als auch wahrend der Gebigrtui@ersuchten die adreno-
corticale Reife der Fohlen und deren Kklinischesclggungsbild. Die Studie
wurde an insgesamt 57 Stuten in zwei aufeinandgefalen Jahren durchgefuhrt.
Im ersten Jahr bildeten zehn Stuten die Kontrofigeu (Kochsalzlésung), neun
wurden mit 0,1 IU Oxytocin behandelt und elf Stuteit 2 IU. Im zweiten Jahr
erhielten funf Stuten Kochsalzlésung, sieben 0,5dtht 1 IU und sieben 2 1U
Oxytocin. Sie wurden je einmal taglich behandelie Burchschnittliche Anzahl

der Behandlungstage vor der Geburt war bei den G&ilippen deutlich geringer
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als bei den ubrigen Gruppen. Es gab bei der Zgizli Geburt nach der Behand-
lung eine deutliche Differenz zwischen den Grupdierdings wurde zwischen
dem Geburtszeitpunkt und der Anzahl der Oxytociabelungen kein Zusam-
menhang gesehen. In der 2 IU Gruppe waren einigiergtdie nicht auf das Oxy-
tocin reagierten (Zeit bis zur Geburt mehr als z8teinden) und einige, die darauf
reagierten (Zeit bis zur Geburt weniger als zwengen). Elf von 18 Stuten fohl-
ten innerhalb von zwei Stunden nach der Behandhmn@ U Oxytocin, wohin-
gegen in jeder der anderen Gruppen innerhalb vag 3tunden eine Stute ihr
Fohlen gebar. Die Plazenta ging, verglichen mit Hentrollstuten, bei deutlich
mehr Stuten, die mit 2 IU Oxytocin behandelt worderen, nicht innerhalb von
zwei Stunden nach der Geburt ab. Die Fohlen deteStdie mit 2 1U behandelt
worden waren, wiesen deutlich geringere Plasmaodktnzentrationen auf, als
die Kontrollfohlen. AuRer einem Fohlen waren all@ikch unauffallig. Die Mut-
ter des auffalligen Fohlens wurde mit 2 IU behandeas Fohlen wurde unreif
geboren und starb nach 24 Stunden. Die Autorereidmeten bei allen behan-
delten Gruppen einen deutlichen Anstieg der PlaB@EBM-Konzentrationen, un-
abhangig davon ob die Stute auf die Behandlungedagoder nicht. Es gab kei-
nen Bezug zur Oxytocinkonzentration oder zum Gelertpunkt und es gab kei-
nen Unterschied zwischen den Tagen zuvor und depd&aGeburt. Die Autoren
halten sehr geringe Oxytocininjektionen bei Stutanuneffektiv zur Geburtsein-
leitung und/oder Vorhersage der Geburt, obwohl e8@% der Stuten die nahe
der Geburt mit 2 IU behandelt worden waren, aufBébandlung ansprachen und
durchschnittlich innerhalb von einer halben Stuitde Fohlen gebaren. Zudem
stieg das Risiko der Nachgeburtsverhaltung an. Margon et al. (1996) (248)
verglichen drei Methoden der Geburtseinleitung @wxiytocin hinsichtlich ihrer
Wirkung auf das Fohlen. Dabei wurden Parametessirfaie fetaler Stress, neo-
natale Anpassung sowie die Zeitspanne von der iinkg bis zur Geburt. An der
Studie nahmen 16 tragende Stuten teil, die mindes380 Tage tragend waren.
Funf Stuten erhielten einmalig 75 1U i.m. (Gruppeflinf weitere im 15 Minuten
Abstand maximal funf Injektionen mit 15 IU i.m. (@pe 2), sechs Stuten erhiel-
ten 75 IU verdunnt in einem Liter physiologischevdisalzlésung i.v. tropfend
infundiert (1 IU/min) bis die Chorioallantois gefdawar (Gruppe 3). Bei den
Stuten der Gruppe 3 dauerte die Zeit von der Oxytabe bis zur Ruptur der
Chorioallantois kirzer (34 min) als bei Gruppe P (in). Dauerte es von der

Oxytocingabe bis zur Geburt langer als 60 Minutengab es bei finf von neun
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Fohlen Komplikationen. Es gab bei keinem der siebehlen, bei denen diese
Zeitspanne kurzer als 60 Minuten war, KomplikationBei den Stuten die eine
dilatierte Zervix hatten, dauerte die Zeitspannez&ti(48 min) als bei denen ohne
dilatierter Zervix (72 min). Dauerte es langer \aer Oxytocingabe bis zur Rup-
tur und Geburt, so flihrte das zu einem erhohtemataten CO2-Partialdruck.
Hinsichtlich friihzeitiger Plazentaabldsung oder ke konnten zwischen den
Behandlungsgruppen keine Unterschiede festgestaiden. Eine frihzeitige
Plazentaablésung geschah in sechs der 16 Fallgien&tuten erlitten eine Dys-
tokie. Die Zeitspanne von der Geburt bis zum Tnnkerrelierte positiv mit der
Zeit von der Oxytocingabe zur Ruptur und zur GebbDie Art der Einleitung
wirkte sich nicht auf die gemessenen neonataleanketer aus. Die Gabe von
Oxytocin entweder als Dauertropf oder in geringesiBrung hilft die Geburt im
Falle eines plazentalen Hydrops einzuleiten undHdiessigkeiten auszuwerfen
(10 Perkins und Frazer 1994). Camillo et al. (20@3)0) behandelten 38 Haflin-
gerstuten, die nahe dem Geburtstermin waren, zems&f.00 und 19.00 Uhr, mit
einer Injektion von 2,5 IU Oxytocin. Zehn Stutefdbien die Kontrollgruppe. Die
Behandlung fihrte dazu, dass 36 Stuten innerhaibl?® Minuten gesunde Foh-
len zur Welt brachten. Vierundzwanzig Stuten fahlbereits nach der ersten In-
jektion, neun nach der zweiten und drei nach detedrInjektion. Zwei fohlten
ungeachtet der Behandlung in der Nacht, wahrenddeonKontrollstuten 70% in
der Nacht fohlten. Die Autoren schlossen darauss dagliche geringe Dosen
Oxytocin die Geburt nur bei den Stuten einleitan,l@éreits voll ausgereifte Foh-
len tragen, die bereit sind fir die Geburt. Hillmgk®80) (131) rat, zur Ge-
burtseinleitung 40 bis 60 IU Oxytocin intramuskukir verabreichen. Der Grad
des Unbehagens, der Unruhe und der Kolikanzeickedds Stute ist direkt pro-
portional zu der Oxytocindosis. Zu hohe Dosierungeltten vermieden werden,
um ernsthafte Koliken zu umgehen. Die Dosierung #0n- 60 U fuhrt in fast
jedem Fall dazu, dass das Fohlen in weniger akx &tunde geboren ist. Hohere
Dosierungen sind nicht indiziert. Carleton und Tiaite (1986) (132) empfehlen
40 — 60 IU Oxytocin i.v. zu verabreichen, wenn iilaxierte Cervix mindestens 2
cm geoffnet ist. Die Autoren sind der Ansicht, d&ssytocin das bei der Ge-
burtseinleitung am meisten eingesetzte und wahirdatte effektivste Mittel ist,
das mit groRer Sicherheit und schneller Wirkunggesetzt werden kann. Ley
(1992) (233) berichtet, dass Oxytocin eingesetaidem kann, um das Austrei-
bungsstadium schneller einzuleiten. Nach AnsicktAigtors wird durch den Ein-
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satz von Oxytocin der grofdte Erfolg bei der Gelmimlgitung erzielt. Er be-
schreibt, dass die Dosierung variiert, zwischeru@ 100 IU i.m., 2,5 bis 10 U
I.v., 120 IU in 1 Liter NaCl als DauertropfinfusioKleinere Dosen von 2,5 bis 5
IU alle 20 Minuten férdern die physiologische Antivand vermindern Kompli-
kationen wie eine Hyperstimulation der Myometriumskaktionen, myometri-
sche Spasmen, frihzeitige Plazentaablosung odgrésaintation. Wird die Ge-
burt um den 300. Tag eingeleitet, so resultieraawaunreife oder nicht lebens-
fahige Fohlen. Hillman (1987) (134) beschreibt,sd@xytocin das zuerst einge-
setzte Mittel zur Geburtseinleitung bei der Stuge wnd sich auch heute noch re-
ger Beliebtheit erfreut. Wird Oxytocin bei ordnuggmald untersuchten Stuten
angewendet, so ist es fur Stute und Fohlen schnélisicher. In einer Dosierung
von 20 IU i.m. bewirkt es ein langsames, ruhige$oAlen, wohingegen Dosen
von mehr als 100 IU schnell zu Komplikationen umaee schwierigeren Geburt
fuhren. Vierzig bis 60 IU i.m. bewirken eine ruhigéchere Geburt, die innerhalb
einer Stunde abgeschlossen ist. Auch Dosen vorbi2,30 IU Oxytocin sind
wirksam. Die klinischen Geburtsanzeichen bei ethech Oxytocin eingeleiteten
Geburt ahneln denen einer nattrlichen Geburt. DigssNachgeburt nach einer
durch Oxytocin eingeleiteten Geburt mehr als dtan8en nicht abgegangen ist,
konnte laut Autor kaum beobachtet werden. Righgl.et1998) (232) verabreich-
ten elf trachtigen Stuten (Tag 335-347) alle 15 Wen 15 IU Oxytocin i.v. bis
zum AufreiBen der Chorioallantois. Zuvor erhieltsieben Stuten (Gruppe 1)
Prostaglandin zur Cervixdilatation. Die Stuten @Guppe 1 bendétigten bis zur
Ruptur durchschnittlich 1,9 Oxytocininjektionenedontrollstuten 2,5. Alle Foh-
len kamen gesund zur Welt. Oxytocin ist zur Gelmimteitung bei der Stute das
Mittel der Wahl (249 Ley et al. 1998). Es wirkt saleshnell. Die Geburt findet fur
gewdhnlich innerhalb von 15 bis 90 Minuten nach Bledikamentengabe statt.
Oxytocin kann subkutan, intramuskular und intravenérabreicht werden. Ein
maoglicher Nachteil von Oxytocin ist der, dass es physiologischen Vorgange,
die fur eine normale Geburt verantwortlich sindpneiRucksicht auf die Reife des
Fetus, aul3er Kraft setzen kann. Hohe Oxytocing&id@men zu perinealen Ris-
sen, Uterusruptur, Verletzung der cerebralen Gefi@taer Hypoxie und friihzei-
tiger Plazentaablosung fuhren. Die Autoren besbbkreidass sie sechs Jahre lang
zur Geburtseinleitung 2,5 IU Oxytocin i.v. alle Rnuten gegeben haben bis das
Austreibungsstadium erreicht war. Dabei UberscHréttotale Dosis an Oxytocin

nie 20 IU. Die Zeit von der ersten Gabe bis zumtdgilsungsstadium betrug im
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Mittel 45 Minuten. Das bedeutet, dass eine Stutehdichnittlich zweimal mit

Oxytocin behandelt wurde. Die Haufigkeit einer fzéhigen Plazentaablosung
betrug dabei 10%. Pashen (1980) (252) fuhrte eindi&an vier Ponystuten und
einer Eselin durch, bei der er untersuchte, obues,endokrine Veranderungen
und die damit verbundenen physiologischen Veramdgm bei der Geburt, her-
vorzurufen, notwendig ist, Oxytocin hochdosiert{4R0 IU) zu verabreichen.
Die Stuten waren zwischen dem 323 und 334 Tagtigidiine Stute erhielt i.v.

tber 15 Minuten hinweg 10 IU Oxytocin in 200 milrger Kochsalzlésung. Die

Ubrigen drei Stuten und die Eselin wurden mit einerlnjektion von 2,5 bis 5 1U

Oxytocin behandelt. Eine Stute erhielt 20 Minutpéter weitere 5 IU. Den Stuten
wurde ab der Oxytocingabe bis 90 Minuten nach desu@& alle funf bis flinfzehn

Minuten Blut abgenommen. Alle Stuten brachten gdseufohlen zur Welt. Die

Zeitspanne zwischen der Injektion und der Geburuge38 bis 85 Minuten. Alle

Geburten verliefen ohne Komplikationen und die Ngdjurten gingen innerhalb
von 130 Minuten nach der Geburt ab. Zwischen deaciedenen Dosierungen
konnte kein Unterschied festgestellt werden. Did-Fid<onzentrationen stiegen
bei allen Stuten innerhalb von 15 Minuten nach@sytocininjektion an. Pashen
nimmt an, dass geringe Dosen von 2,5 bis 10 IUebenso erfolgreich bei der
Geburtseinleitung eingesetzt werden konnen wie fedhi€lug und von Lepel

(1974) (253) injizierten 14 Stuten mit verlangertader normallangen Tragezei-
ten, Oxytocin i.m. in Dosierungen von 30 bis 150 dicei Stuten mit verlangerten
Tragezeiten wurden mit 30 U i.v. behandelt undceegtute mit verlangerter Tra-
gezeit erhielt zunachst 20 U s.c. und anschlie@htl i.m. Der Geburtseintritt

erfolgte nach 20 bis 60 Minuten (i.m), 15 bis 20nhtien (i.v.) und bei der Stute
die zuerst s.c. und anschliel3end i.m. behandeldevmach 120 Minuten. Der Ge-
burtsverlauf war bei allen Stuten komplikationslosy bei einer Stute, die eine
hohe Dosierung erhalten hatte, musste eine Stekangektur vorgenommen
werden. Diese Stute litt, ebenso wie zwei weitereiaer Retentio secundinarum,;
eine dieser Stuten brachte tote Zwillinge zur Wiels Fohlen bei dem die Stel-
lungskorrektur vorgenommen worden war, zeigte zebust eine reversible Seh-
nenanomalie (es war offensichtlich am Tag 335, @n die Geburt bei der Stute
eingeleitet worden war, noch nicht geburtsbereit),weiteres Fohlen litt an Foh-
lenlahme. Die Ubrigen 15 Fohlen waren gesund. Hitinund Ganjam (1979)
(254) injizierten sechs Stuten zur Geburtseinlgjt@xytocin um die hormonalen

Veranderungen wahrend und in den folgenden 72 $tuméch der Geburt bei
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den Stuten und deren Fohlen zu untersuchen. Naeh iem.-Gabe von 40 oder
60 IU Oxytocin wurden nach kurzer Zeit (etwa 34 Man) gesunde Fohlen ge-
boren. Die Geburtsdauer schien nicht mit der Dasigrvon Oxytocin im Zu-
sammenhang zu stehen (beispielsweise dauerte eimariGnit 40 1U 28 Minuten
und eine mit 60 IU 40 Minuten). Es trat keine Naglgrtsverhaltung auf und alle
Stuten produzierten genugend Milch. Die hormoneMamanderungen wahrend
und nach den durch Oxytocin ausgelosten Geburteprrchen denen spontaner
Geburten und angesichts der Tatsache, dass eingesirm. Injektion Oxytocin
dazu fuhrt, dass innerhalb einer sehr kurzen Zhenwirkungsfrei ein gesundes
Fohlen geboren wird, scheint diese Methode den r&ateehr empfehlenswert zu
sein. Sie warnen jedoch davor, dass eine zu fririeiteing zu einem schwachen,
unreifen Fohlen fuhrt und die Stute in diesem Balberdem unzureichende Men-
gen Kolostrum produziert. Duggan et al. (2007) {2866tersuchten im Rahmen
einer Studie ob die Geburtseinleitung mit gerin@esen Oxytocin (alle 20 Mi-
nuten 2,5 1U i.v.) zum Geburtszeitpunkt bei Stupsripartale Komplikationen
oder entzindliche Reaktionen beim neugeboreneneRadbteinflusst. Oxytocin
wurde den Stuten gegeben, bis das Austreibungastaglireicht war. Peripartale
Komplikationen wurden bei beiden Gruppen gesehen.dBn eingeleiteten Stu-
ten waren Dystokien deutlich haufiger zu beobaclalenbei den spontan geba-
renden Stuten. Bei zwei von elf Stuten, bei denienGkburt eingeleitet wurde,
ereignete sich eine Dystokie, wahrend keine deKdstrollstuten eine Dystokie
erlitt. Bei einer der elf Stuten bei denen die Geleingeleitet wurde, fand eine
frihzeitige Plazentaablosung statt. Bei keinerrdgiirlich fohlenden Stuten wur-
de diese Abnormalitat beobachtet. Das Fohlen au&deurt mit frihzeitiger Pla-
zentaablésung, war etwas zu schwach um zu trinrkeflerdem war die Neutro-
philenanzahl abnormal und wurde 24 bis 72 Stundeh nler Geburt Gberwacht.
Die Schwere dieser Veranderungen lasst die Auteeemuten, dass eine plazen-
tare Beeintrachtigung in utero aufgrund einer Rititie oder einer Plazentaablo-
sung vorgelegen hatte, die zu einer hypoxische@dghng der Organe und se-
kundar zu einer Plazentaablésung wahrend der Ggbtirhrt hat. Bei der Gruppe
der Spontangeburten waren ofter Nachgeburtsverigatu zu verzeichnen. Dies
konnte auf die Oxytocin-Wirkung zurtickgefuhrt wend®ie Autoren schlussfol-
gerten, dass die Geburtseinleitung Dystokien begjindm Rahmen der Studie
wurden die Fohlen wahrend der ersten 72 Lebensstundch der Geburtseinlei-

tung auf entztindliche Reaktionen tberwacht. Diddfoter Stuten, bei denen die
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Geburt eingeleitet worden war, wiesen keine verteehentzindlichen Reaktio-
nen auf, die aulR3erhalb dessen liegen, die firrnmale Geburt tblich sind. Die
Autoren schlussfolgerten, dass die Geburtseinlgitait einer erhéhten Dystokie-
anzahl, jedoch mit einer geringeren NachgeburtVenhg einhergeht. Die Ge-
burtseinleitung fihrte bei den Fohlen zu keinezéntllichen Reaktion. Diese Art
der Geburtseinleitung stellt laut Autoren eine srehMdglichkeit der gesteuerten
Geburt dar und setzt gleichzeitig eine Uberwachumgus, da potentielle Prob-
leme und Komplikationen frithzeitig erkannt und kgiert werden miussen. Ross-
dale und Jeffcott (1975) (142) malRen bei funf Fohlee Verdnderungen des
intrathorakalen Druckes wahrend der Geburt. Digesterhielten teils Oxytocin
zur Geburtseinleitung. Oxytocin wurde einer Stutkbchsalzldsung als Dauer-
tropfkatheter in einer Dosierung von 0,09 IU/kgavends infundiert. Die ande-
ren vier Stuten bildeten die Kontrollgruppe. Am Tagl wurde das Oxytocin
verabreicht und innerhalb einer Stunde nach Bedeminfusion fand die Geburt
statt. Es wurden keine ernsthaften Komplikationeohachtet, aber die Stute
schien schmerzhafter zu sein als die Kontrollstuteth schwitzte sehr stark. Die
Nachgeburt verblieb trotz weiterer Oxytocininfusi@td 1U) langer als 36 Stun-
den in utero. In einem weiteren Teil der Studieadtbn zwei Stuten Oxytocin,
eine 20 IU, die andere 48 IU. Die Geburten verhek@mplikationslos, obwohl
eine der Stuten im Stehen gebar. Beide Fohlen rseshievdhrend der ersten 48
Stunden schwécher als normal, eines der beidett aldi Resultat eine Gam-
maglobindmie. Das andere Fohlen zeigte eine zibnmliarkante Kontraktion der
Beugesehen an Vorder- und Hintergliedmal3en. Eine &tlitt eine Nachgeburts-
verhaltung. Achtzehn Stunden post partum ging @diehideburt ab. Rossdale et al.
(1984) (257) leiteten die Geburten bei 16 Stuterr@ aufeinander folgenden
Jahren meist mit Oxytocin (5 bis 30 IU i.v.) undgodFluprostenol ein. Die Ubri-
gen Stuten gebaren spontan. Es wurden 45 FohlevagelBei acht Stuten muss-
te der Abgang der Nachgeburt unterstitzt werdeme Situte erlitt post partal ei-
nen Uterusprolaps, der unter Epiduralanésthesmohdig zurtickverlagert wurde.
Macpherson et al. (1997) (258) verglichen die Whidgen von drei Methoden der
Geburtseinleitung mit Oxytocin auf die Feten undgeborenen Fohlen. Die Stu-
die wurde an 16 tragenden Stuten durchgefihrt. Grudp(n=5) erhielt 75 IU O-
xytocin i.m. als einmalige Injektion, Gruppe 2 (n=5hielt alle 15 Minuten 15 U
Oxytocin i.m. bis zur Ruptur der Chorioallantoiseodis 75 IU erreicht waren,
und Gruppe 3 (n=6) 75 IU Oxytocin in 1 Liter 0,9%odhsalzlésung i.v. (1
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IU/min) bis zur Ruptur der Chorioallantois oder bisximal 75 IU erreicht wa-
ren. Bei den 16 Stuten konnten keine grol3en Urltezde beziglich der Zeit-
spanne von der Ruptur der Chorioallantois bis zeinust oder von der Oxytocin-
gabe bis zur Geburt festgestellt werden. Gruppeat& eine kiirzere Zeitspanne
von der Oxytocingabe bis zur Ruptur der Chorioatienals die Stuten der Grup-
pe 2. Dauerte es von der Oxytocingabe bis zur Gééger als 60 Minuten, so
waren mehr Fohlen krank. Die Methode der Geburtsitimg hatte keinen Ein-
fluss auf die Geburt der Fohlen, obgleich es beipe 2 von der Oxytocingabe
bis zur Ruptur etwas klrzer dauerte als bei derer@ndGruppen. Ousey et al.
(1998) (195) leiteten die Geburt bei vier Stutenhn \iU Oxytocin i.v. ein. Drei
Stuten wurden an den Tagen 306 bis 308 eingeleigefhdem die Feten zuvor
ACTH erhalten hatten. Eine der Stuten abortierite atideren beiden gebaren un-
reife aber lebende Fohlen. Die vierte Stute wugla Geburtszeitpunkt eingelei-
tet und gebar ihr Fohlen ohne Komplikationen. HAhm(1975) (220) leitete bei
31 Stuten innerhalb von zwei Jahren 37 Geburtervengchiedenen Dosierungen
Oxytocin (20 bis 100 IU) und Ostrogen ein. Daberaeudas Auftreten und die
Heftigkeit der Geburtsanzeichen und die Zeit bis Geburt sowie der Auswurf
der Plazenta deutlich von den ansteigenden Dosgto€r beeinflusst. Drei Stu-
ten erhielten 20 U, zwei 30, jeweils sechs 40 b3z@;. acht 60, sechs 80 IU und
weitere sechs Stuten erhielten 100 IU. Sechs Sertaelten eine einmalige In-
jektion zur Einleitung (30, 40, 40, 50, 80 und 100. Die siebte Stute der Gruppe
die zusatzlich Stilbestrol erhalten hatten, hatte h®mchgradiges Lungenemphy-
sem und konnte daher wahrend der Geburtseinlenicig belastet werden. Bei
ihr wurde die Geburt mit 30 IU eingeleitet, demgten nach 75 Minuten weitere
20 IU und 150 Minuten nach der ersten Injektionterel 25 U Oxytocin. Dar-
aufhin erschienen in der Vulva Kopf und Gliedmades Fohlens, jedoch fehlte
das Pressen des Abdomens; so wurden Geburtshiieketit leichter Zugkraft
eingesetzt um das Fohlen zu gebaren. Das Schwazeistuten, beginnend am
Hals vor den Schultern, war das erste merkliche u@sanzeichen, welches
durchschnittlich 20 Minuten nach der Injektion 2@ IU Oxytocin begann. Bei
der Injektion mit 100 IU dauerte es nur 16 Minutéie, Stuten schwitzten deutlich
starker. Nach der Injektion mit 20 U Oxytocin warddie Stuten nach 26 Minu-
ten unruhig, wohingegen die Stuten mit 100 IU didsgeichen bereits nach 10
Minuten entwickelten. Siebenundzwanzig Minuten ndeh20 IU Oxytocininjek-

tion schienen die Stuten weniger angestrengt aldiee$Stuten mit den 100 IU-
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Injektionen bereits nach 22 Minuten waren. Bei eiwran drei 20 1U Oxytocinstu-
ten wurde 34 Minuten nach der Injektion ein miliféalzen festgestellt, wahrend
funf der sechs Stuten, die 100 IU erhalten hattesh 17 Minuten heftiges Wal-
zen zeigten. Bei den 20 U Stuten zeigten sichailiéiute nach 42 Minuten in der
Vulva, was bereits nach 30 Minuten geschah, werth ILD Oxytocin gegeben
wurden. Der Autor schliel3t darauf, dass 20 IU Ogiyt@u einer ruhigeren, mil-
deren aber langeren Geburt fihren, wéhrend die @&soleitung mit 100 1U
gerne zu beschleunigten und verscharften Gebuctszeifiihrt. Die Autoren se-
hen keine der Geburten als brutal an. Aus jedep@umit den geringeren Dosie-
rungen (20, 30, 40 und 50 1U) Oxytocin wurde beieeiStute die Plazenta inner-
halb einer Stunde nicht abgestol3en, aber nach Stehden waren alle Plazenten
abgegangen. Alle Fohlen wurden lebend und ohne piaioeme geboren. Lea-
don et al. (1982) (144) verglichen verschiedene IMbgeiten der Geburtseinlei-
tung bei der Stute miteinander. Sie leiteten dibuden bei graviden Stuten mit
noch nicht lebensfahigen, unreifen und nahezu awssgEnen Feten ein. Die er-
folgreichste Methode schien ihnen eine Kombination Fluprostenol mit 10-20
IU Oxytocin i.v. zu sein, wobei die Dosis alle 18-Rlinuten um 5 U gesteigert.
AulRerdem wurden Stuten mit 20-80 IU Oxytocin i.myvariablen Zeitabstanden
von 30 Minuten bis 20 Stunden behandelt. Von desif8en, bei denen die Ge-
burt mit Oxytocin i.m. in der Phase eingeleitet @ayrin der die Fohlen nicht le-
bensféahig waren, fohlten 40 innerhalb von vier 8&m Die Ubrigen drei erhiel-
ten eine weitere Injektion von 100 IU; eine fohdiae Stunde spater, wahrend die
anderen beiden auch wahrend der folgenden Nacht aid die Behandlung an-
sprachen. Niedrigere Dosierungen von 20 U verintescgeringeres Unbehagen
und eine kirzere Entbindungsdauer als héhere Rwgjen von 40 [U Oxytocin.
Alle 25 Stuten, die mit Oxytocin i.v. behandelt wen, fohlten innerhalb von
zwei Stunden, egal ob deren Fohlen lebensunfahey &dihgeburten waren.
Terblanche (1982) (259) leitete die Geburt bei segtuten, die 327 bis 346 Tage
tragend waren, mit Oxytocin ein (Gruppel). Sech#ene Stuten (Gruppe?2; 315.
bis 330. Trachtigkeitstag) erhielten eine Kombimataus Fluprostenol und Oxy-
tocin. Bei Gruppe 1 fanden die Geburt und der Alggder Nachgeburt 59 bis 78
Minuten nach der Behandlung statt. Bei Gruppe 2dates 173 bis 38 Minuten.
Jeffcott (1977) (137) infundierte finf Ponystutemrahschnittlich 0,09 1U/kg O-
xytocin in Kochsalzlésung i.v. Nach einer i.m. kijen Oxytocin begann die Ge-

burt innerhalb von 30 Minuten mit Unbehagen undv8t#en, das deutlicher aus-
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gepragt war als bei einer natirlichen Geburt. Bhée fohlte im Stehen und bei
einer anderen zeigte der Fetus eine Lateralveuageles Kopfes und eine bilate-
rale Karpalflexio. Dies konnte ohne grof3e Probldraechtigt werden. Das Foh-
len schien zur Geburt gesund zu sein. Vier der kofflen erschienen zur Geburt
schwécher als normal, wobei die Lebensschwachdéeiueinem eine Euthanasie
rechtfertigte. Stewart et al. (1984) (260) leiteth® Geburt bei acht Stuten (Voll-
blut und Quarterhorses) mit Oxytocin ein. Sechgesterhielten einmalig 40 U
L.v., eine weitere erhielt die Injektion i.m. ungk cchte Stute erhielt zwei i.v. In-
jektionen. Nahe dem Geburtszeitpunkt konnten hdBEZalpha-Konzentrationen
bei allen Stuten gemessen werden. Ein starker dgsturde zwei Minuten nach
der Injektion verzeichnet. Purvis (1978) (221) bletet, dass er zur Geburtseinlei-
tung eine einmalige i.m. Injektion mit 120 IU Oxgto anwendet. Mit nur weni-
gen Ausnahmen ist, nach seiner Ansicht, der Gedmimiserz nicht hochgradig
und der gesamte Geburtsverlauf scheint ihm furSdige ertraglicher zu sein als
bei einer natirlichen Geburt. Mit diesem Wirkststéllte Uterustragheit fir ihn
nie ein Problem dar, aul3erdem bendtigte er nie misheine Injektion. Er berich-
tet, dass er niemals einen Zusammenhang zwischeHeafggkeit des Geburts-
verlaufes und der Oxytocindosis herstellen konbie. meisten Stuten fohlen in-
nerhalb von 30 bis 40 Minuten nach der Behandlwaipei auch 15 Minuten oder
eine Stunde madglich sind. Purvis berichtet zudeasscer weder eine Uterusrup-
tur noch einen postpartalen Uterusprolaps in Zusaniang mit einer Oxytoci-
neinleitung gesehen hat. Er weist darauf hin, @ssabsolut kontraindiziert ist,
einer Stute Oxytocin zu injizieren und anschlie3eie Patientin zu verlassen.
Rossdale und Silver (1982) (242) warnen davor Qoigtaur Geburtseinleitung
einzusetzen, wenn die physiologischen endokrinednéerungen noch nicht be-
gonnen haben. Andernfalls kdnnen die notwendigenmidaveranderungen nicht
stattfinden, was dazu fuhrt, dass Stute und Fohienht zur Geburt bereit sind.
Rossdale et al. (1979) (227) beschreiben, dassoCrytntravends in niedriger
Dosierung (0,5-10 IU) angewendet, zu einem sofentigteilen Anstieg der
Prostaglandinfreisetzung fuhrt. Oxytocin kann bei ttagenden Stute zu erhoh-
tem Tonus der Uterusgefal3e und so zu fetaler Isehfimren (12 Wilson 1994).
AulRerdem kann Oxytocin hochdosiert zu maternaleipperer Vasodilatation
und Hypotension fihren. Barnes et al. (1978) (fjtea, dass Prostaglandinwerte
im Plasma wahrend der Hochtrachtigkeit zunehmehnfaeher Anstieg), unab-

hangig davon ob es sich um eine Frihgeburt, einaade Geburt oder eine durch
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Oxytocin ausgeldste Geburt handelt.

Die Hersteller von Oxytocin 10 IE/fI(CP-Pharma, MEDISTAR, Pharma-Part-
ner-Vetriebs GmbH), Oxytocin ad us. VefaniMedica, KLAT-Chemie), Oxyto-
cin Bengefi (WdT), Oxytocin Injektionsldésung 10 IE/fh(Vetoquinol), Oxytocin
Vet® (Veyx-Pharma) und Oxytose(Selectavet) weisen daraufhin, dass die Medi-
kamente nicht zur Geburtsinduktion bei der nicht Geburt vorbereiteten Stute
angewendet werden durfen. Weitere Kontraindikatiosied der Einsatz zur Be-
schleunigung der Geburt bei nicht getffneter Cerved bestehenden Geburtshin-
dernissen, Lageanomalien, Krampfwehen, drohenderusituptur, Torsio uteri,
bei relativ zu groRen Friichten, bei Missbildungen@eburtswege und bei Uber-
empfindlichkeit gegen Oxytocin. Die Hersteller v@xytocin ad us. vet. (ani-
Medica, KLAT-Chemie) und Oxytocin Bend®fWdT) machen darauf aufmerk-
sam, dass beim Pferd nach einer i.m. Applikatiom ¥8-80 1U Geburtskomplika-
tionen (Sturmwehen, Retentio secundinarium) bedkaetorden sind. Der Her-
steller von Oxytosél (Selevtavet) weist auRerdem darauf hin, dass @kytam
geburtsbereiten Uterus Wehen auszulésen vermagddsebtute kann durch in-
travenose Verabreichung von 8-10 I.E. Oxytocin & D ml Oxytosel) sogar die
Geburt induziert werden. Voraussetzung fur diesed&r Geburtseinleitung ist
eine Graviditatsdauer von mindestens 330 Tagerdasd/orhandensein von Ko-

lostrum im Euter. Die Wirkung tritt meistens innalth einer halben Stunde ein.

Um eventuelle Haltungsanomalien rechtzeitig erkarmekonnen, muss der Tier

arzt die Offnungsphase der Geburt tiberwachen.

Werden die oben angegebenen Kontraindikationenhbetaso ist Oxytocin zur

Geburtseinleitung bei der Stute frei einsetzbar.

13. Gastrointestinale Medikamente

Zu den gastrointestinalen Medikamenten zahlen soldie auf den Magen wirken

und solche, die auf den Darm wirken.
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13.1. Magenwirksame Pharmaka

Es gibt Medikamente, die auf die Magensauresekretiowirken. Andere wie-

derum stimulieren die Magenfunktion.

13.1.1. Pharmaka, die Einfluss auf die Magensaurdgaetion nehmen

Zu dieser Gruppe Pharmaka z&hlen Protonenpumpenéerdiistaminhemmer

und Anticholinergika.

13.1.1.1. Histaminhemmer

Histaminhemmer hemmen die Freisetzung von Histamgden Mastzellen.

13.1.1.1.1. Cimetidin

Cimetidin ist ein reversibler, kompetitiver HistawviRezeptor-Antagonist. Es ver-
mindert die Magenséauresekretion und reduziert digsifreisetzung.

Cimetidin wird zur Behandlung von gastralen und akrmalen Ulzera, insbeson-
dere solcher in Zusammenhang mit Mastzelltumoresr @&hstrinomen, einge-

setzt.

Cimetidin ist nicht in der Verordnung 37/2010 adfdet. Die Anwendung von
Cimetidin bei Lebensmittel liefernden Tieren istrdaanicht erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfugbar,denen Cimetidin als wirksa-
mer Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall bestiee Mdglichkeit, nach § 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapiesiaind ein Cimetidin halti-
ges humanmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwrdmsefern dies nicht durch
andere Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untgrish.

Unter 237 Kindern zeigte sich nach intrauterinep&sition gegentuber Cimetidin

im ersten Schwangerschaftsdrittel kein Anstieg Frlbildungsrate (261 Ruigo-
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mez et al. 1999). Aus Studien der Pharmaindudtibekannt, dass Cimetidin die
Plazenta passiert und im fetalen Plasma 85% deterficihen Plasmakonzentrati-
on erreicht. Der Pharmaindustrie sind bisher jedksine Falle beim Menschen
mit nachteiligen Folgen fir Kinder, die wahrend &ehwangerschaft dem Wirk-
stoff exponiert worden sind, bekannt. Auch tierakpentell liegen keine Hin-
weise auf embryotoxische/teratogene Wirkungen Esrgibt jedoch Hinweise auf
eine schwach antiandrogene Wirkung.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduog Cimetidin in der

Tréachtigkeit.

Cimetidin kann bei der tragenden Stute nach strehgkkationsstellung einge-

setzt werden.

13.1.1.1.2. Ranitidin

Ranitidin ist ein kompetitiver, reversibler HistarriRezeptor-Antagonist. Es ver-
mindert die histamininduzierte Magensauresekratiat reduziert die Pepsinfrei-
setzung. Dadurch fuhrt es indirekt zu einer Schiimetgrung und einer beschleu-

nigten Abheilung der Ulzera.
Ranitidin kann zur Behandlung von Magengeschwinegesetzt werden.

Ranitidin ist nicht in der Verordnung 37/2010 adtdet. Die Anwendung von
Ranitidin bei Lebensmittel liefernden Tieren istd@nicht erlaubt. Derzeit sind
in Deutschland keine Tierarzneimittel verfigbardenen Ranitidin als wirksamer
Bestandteil enthalten ist. In diesem Fall besténtMbglichkeit, nach § 56a Abs.
(2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapienotstagid Ranitidin haltiges hu-
manmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmenesotlies nicht durch andere

Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Laut Pharmaindustrie erbrachten Tierversuche keimsveise auf embryotoxi-
sche/teratogene Wirkungen. Die Hersteller machenek@ngaben zur Anwen-
dung von Ranitidin in der Trachtigkeit.
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Aufgrund unzureichender Erfahrungen bei der Anwagduon Ranitidin bei der
tragenden Stute ist dessen Einsatz nur nach strérjkationsstellung anzuraten.

13.1.1.2. Omeprazol

Omeprazol ist ein Hemmer der Protonenpumpe. BeaiesapH-Werten reichert
sich der Wirkstoff in den Belegzellen der Magenstchhaut an und hemmt dort
irreversibel die K*-ATPase, die Energiequelle der Protonenpumpe. Radur
wird die basale und stimulierte S&uresekretionkiat Neben den sdurereduzie-
renden Eigenschaften zeigt Omeprazol auch eingmpiektive Wirkung, indem
es die Prostaglandinsekretion der Mukosazellenhgrherglichen mit Cimetidin
ist Omeprazol das ca. 30-mal wirksamere Antaziduch zeigt auch eine bessere
Wirkung bezlglich der Schmerzlinderung.

Omeprazol wird zur Behandlung von Magengeschwiiregesetzt.

Omeprazol ist in Tabelle 1 der Verordnung (EU) 812 aufgefuhrt und damit
zur Anwendung bei Lebensmittel liefernden Tieradaubt.

Studien an Schafen zeigten einen diaplazentarengabg von Omeprazol, wobei
die mutterlichen Plasmaspiegel funfmal héher waksndie fetalen (262 Ching
1986). Tierversuche mit Ratten und Kaninchen uiterhdhter Dosis ergaben
keinen Anhaltspunkt fir Teratogenitat (263 Shimaizal. 1988).

Merial fihrte ebenfalls Laboruntersuchungen an éRatind Kaninchen durch.
Diese erbrachten wiederum keine Anhaltspunkte éiatbgene Wirkungen. Da
zur Anwendung von GastroG&rdvahrend der Trachtigkeit keine wissenschaftli-
chen Erkenntnisse vorliegen, wird der Einsatz desafzneimittels bei trachtigen

Stuten nicht empfohlen.

Aufgrund der durchgefiihrten Studien kann bei steerigdikationsstellung der
Einsatz von Omeprazol bei der trachtigen Stutegafo
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13.1.2. Metoclopramid

Metoclopramid ist ein prokinetisches Arzneimittgfs Uberwiegend auf den pro-
ximalen Teil des Magen-Darm-Trakts wirkt. Die Eertleng des Magens wird be-

schleunigt und die intestinale Transitzeit masgirkurzt.

Metoclopramid wird angewendet bei der Behandlung postoperativem Darm-
verschluss. Es stellt postoperativ die Magen-Damo+sidination wieder her und

verringert bei gastrischem Reflux dessen Umfangidéeund Dauer.

Metoclopramid ist nicht in der Verordnung 37/2010gefuhrt. Seine Anwendung
ist damit bei Lebensmittel liefernden Tieren, mitshahme der Schlachtequiden
(Positivliste), nicht erlaubt. In diesem Falle ds® Anwendung durch eine Eintra-
gung im Equidenpass zu dokumentieren und eine \&&tteon sechs Monaten
einzuhalten. Derzeit sind in Deutschland keine arameimittel verfigbar, in de-
nen Metoclopramid als wirksamer Bestandteil enémaist. In diesem Fall besteht
die Mdglichkeit, nach 8 56a Abs. (2) Nr. 2 bzw. RrAMG (1976) im Therapie-
notstand ein Metoclopramid haltiges humanmedizim@scFertigarzneimittel um-
zuwidmen, sofern dies nicht durch andere Rechtshdften (z. B. BtmG 1981)

untersagt ist.

In Tierversuchen mit Mausen, Ratten und Kanincha@eruiberhéhten Dosen Me-
toclopramid ergab sich kein Hinweis auf Fruchtsotpénlg (264 Watanabe et al.
1968).

In der Humanmedizin wird von der Pharmaindustrmieed{ontraindikation im ers-
ten Schwangerschaftsdrittel ausgesprochen. Im reeit&’erlauf der Graviditéat

empfiehlt sie eine strenge Indikationsstellung voehmen.

CEVA und Albrecht fuhrten Studien an Labortiererraiu Diese ergaben keine
Anzeichen teratogener oder fetotoxischer Wirkundgeswird in den Produktin-
formationen von Emeprfiund Vomend darauf hingewiesen, dass Ergebnisse
von Studien an Labortieren nur begrenzt aussageksihd. Die Anwendung bei
trachtigen Tieren darf daher nur nach entsprecheNdé&zen-Risiko-Bewertung

durch den behandelnden Tierarzt/Tierérztin erfolgen

Der Einsatz von Metoclopramid bei der tragenderieSdarf nur nach strenger In-

dikationsstellung erfolgen.
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13.2. Darmwirksame Pharmaka
13.2.1. Antidiarrhoika

Zur Gruppe der Antidiarrhoika z&hlen die Antisekréta und die Anticholinergi-
ka.

13.2.1.1. Loperamid

Loperamid zahlt zu den Opioiden. Im Gegensatz dewn, haufig stark zentral-
aktiven Opioiden wirkt Loperamid allerdings haugtdéch lokal im Darm, so
dass bei therapeutischer Dosierung keine gravieremebenwirkungen im Ner-
vensystem auftreten. Es wirkt antisekretorisch naeshmt zudem die Darmperis-
taltik.

Loperamid wird gegen schwere Durchfalle eingesetzt.

Loperamid ist nicht in der Verordnung 37/2010 atiipet. Seine Anwendung ist
damit bei Lebensmittel liefernden Tieren nicht eba Derzeit sind in Deutsch-
land keine Tierarzneimittel verfligbar, in denen é&@mid als wirksamer Be-
standteil enthalten ist. In diesem Fall bestehi\iiglichkeit, nach § 56a Abs. (2)
Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapienotstand &wperamid haltiges hu-
manmedizinisches Fertigarzneimittel umzuwidmenesotlies nicht durch andere

Rechtsvorschriften (z. B. BtmG 1981) untersagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwenduog koperamid in der
Tréachtigkeit.

Es liegen keine Erfahrungen tber die Anwendunghaperamid bei der tragen-
den Stute vor. Deshalb darf eine Anwendung in dieBall nur nach strenger In-

dikationsstellung erfolgen.
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13.2.1.2. Butylscopolamin

Butylscopolamin gehort zur Gruppe der Parasympwtital Es blockiert die
muskarinergen Rezeptoren des Gastrointestinalgakid bewirkt dadurch einen

spasmolytischen Effekt.

Butylscopolamin wird angewendet bei der spastisdkelik, sowie zur Behand-
lung von Spasmen oder einer nachhaltigen Tonuswrktstg der glatten Musku-
latur im Bereich des Magen-Darm-Kanals oder den-hand galleableitenden

Organe.

Butylscopolamin ist in Tabelle 1 der Verordnung (E®¥/2010 aufgefihrt und

damit zur Anwendung bei Lebensmittel lieferndenrdiiten erlaubt.

In der Produktionformation von Buscopan composftuBoehringer Ingelheim,
ist zu lesen, dass bei Laboruntersuchungen anrRatigt Kaninchen keine terato-
genen Effekte festgestellt werden konnten. Es \edbch darauf hingewiesen,
dass das Medikament auf die glatte Muskulatur debu@sweges Wirkungen
ausiben kann. Sollte trotzdem auf einen Einsatat merzichtet werden konnen,

so empfiehlt der Hersteller eine strenge Indikagstellung.

Der Einsatz von Butylscopolamin sollte aufgrund voaangelnder Erfahrungen
beim Einsatz des Wirkstoffes bei der trachtigeneStwr nach strenger Indikati-

onsstellung erfolgen.

13.2.2. Dioctylnatriumsulfosuccinat

Dioctylnatriumsulfosuccinat zahlt zu den Laxanti®a es das Eindringen von
Wasser in die verfestigten Exkrete erleichtertrfi@s zu einer guten Erweichung

des Darminhaltes.
Dioctylnatriumsulfosuccinat wird zur Behandlung vObstipationen verwendet.

Dioctylnatriumsulfosuccinat ist in Tabelle 1 derrgelinung (EU) 37/2010 aufge-
fuhrt und damit zur Anwendung bei Lebensmitteldreiden Tierarten erlaubt. Es
steht im Verzeichnis, der zur Behandlung von Equidesentlichen Stoffe (Posi-
tivliste fur Equiden) (VO EG Nr. 1950/2006), obwdbioctylnatriumsulfosucci-
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nat in Anhang Il der Rickstandshdochstmengenveromgi(&EWG) Nr. 2377/90
aufgefuhrt ist. Nach der Positivliste fir Equidenss die Anwendung im Equi-
denpass im Kapitel IX "Arzneimittelbehandlung”, Méi A dokumentiert und ei-
ne Wartezeit von sechs Monaten eingehalten wehdgch der Rickstandshochst-
mengenverordnung (EWG) Nr. 2377/90 braucht die Amwag von Dioctyl-
natriumsulfosuccinat nicht in den Equidenpass ¢ragen werden. Als Wartezeit
gilt die auf dem Arzneimittel fur die Tierart angdgene bzw. bei Umwidmung
die nach TAHAV § 12a geltende Mindestwartezeit. Z2érsind in Deutschland
keine Tierarzneimittel verfigbar, in denen Diocathiumsulfosuccinat als wirk-
samer Bestandteil enthalten ist. In diesem Falidheslie Moglichkeit, nach § 56a
Abs. (2) Nr. 2 bzw. Nr. 3 AMG (1976) im Therapiestaind ein Dioctylnatrium-
sulfosuccinat haltiges humanmedizinisches Fertigamittel umzuwidmen, so-
fern dies nicht durch andere Rechtsvorschrifte®(BtmG 1981) untersagt ist.

Die Hersteller machen keine Angaben zur Anwendumg Dioctylnatriumsulfo-

succinat in der Trachtigkeit.

Wegen fehlender Erfahrungen im Umgang von Dioctylnmsulfosuccinat bei
der graviden Stute muss vor einer Behandlung é¢meaege Indikationsstellung er-

folgen.
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V. DISKUSSION

1. Indikationen fur einen Medikamenteneinsatz beiachtigen Tieren

Der Einsatz von Medikamenten bei trachtigen Stgtit besondere Anforde-
rungen an die behandelnden Tierarztinnen und Hragilt es doch in besonde-
rem Mal3 den beabsichtigten Nutzen gegen die mdagliétisiken fur Trachtigkeit

und Fetus abzuwagen. Mdgliche Indikationen sindBdirandlung des erkrankten
Muttertieres selbst, der Erhalt sowie auch der Abbreiner Trachtigkeit oder die
Einleitung der Geburt.

1.1. Behandlung des Muttertieres

Im Prinzip kann auch bei tragenden Stuten die gesd&andbreite von fur das
Pferd relevanten Erkrankungen aller Organsysterfteegen und demnach in un-
terschiedlicher Dringlichkeit eine Behandlung edfenn. Vielfach entstehen sie
erst wahrend der Trachtigkeit, verlaufen akut Wisonisch und beeintrachtigen
die Mutterstute und mitunter direkt oder indirekth den Fetus. Im Gegensatz zu
den bereits vor der beabsichtigten Zuchtnutzun¢ebheaden Erkrankungen ist es
in diesen Fallen nicht mdglich, durch Beratung Uimérapie vor der Bedeckung
praventiv einzuwirken. Man ist dann als behandeliffderarzt mit der jeweiligen

Situation konfrontiert und muss dementsprechend ¢lan

Da die Zeitspanne zwischen dem physiologischervoneerlegten Geburtstermin
mit guten Uberlebenschancen fiir das Fohlen selw ity stellt sich die Frage
nach dem Vorrang fir das Uberleben des Muttertieres des Fetus nur bei zu-
mindest 300 Tage tragenden Stuten. Davor sind d&rlebenschancen des Foh-
lens selbst bei intensiver tierarztlicher Betreuatggsehr gering einzustufen. Ver-
antwortlich dafur ist die spate Endreifung vor aileler Lunge des Pferdefetus,
die erst in den letzten vier Tagen der Trachtigkeivlgt. So ist die Fahigkeit der
Lunge, den Surfactant-Faktor zu bilden, nicht vemd300. Trachtigkeitstag und
bei manchen Fohlen erst zum Zeitpunkt der Gebuisténdig entwickelt (265
Pattle et al. 1975). Somit ist — unabh&ngig von lgiferenzen der Pferdezichter
— beinahe wahrend der gesamten TrachtigkeitsdaaseHduptaugenmerk auf die

Behandlung der Mutterstute zu legen, da der Fatuslann eine Uberlebenschan-
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ce hat, wenn die Stute Uberlebt. Allerdings salleaan immer darauf geachtet
werden, die fur den Fetus und die Trachtigkeit régitchste aller verfiigbaren
Therapieoptionen einzusetzen. Grundsatzlich istemmu prifen, ob man nicht
die Selbstheilung durch geeignete Palliativmal3nahmeée Verbesserung der
Haltungsbedingungen und Ahnlichem, unterstiitzem admindest die Therapie-

dauer maoglichst kurz halten kann.

Die Medikamentengruppe der Antibiotika wird sehuig bei allen Arten von
bakteriellen Entziindungen eingesetzt. Gerade agetrden Stuten ist das Erstel-
len eines Antibiogramms anzuraten, um nicht notwgnd/edikationen zu ver-
meiden. Wahrend der Trachtigkeit ist der EinsatzWekstoffe Amikacin (Rote
Liste sowie 100 Plumb 2002), Streptomycin (61 Hai®77), Enrofloxacin (Bay-
er Vital und Elanco Animal Health), Marbofloxacin.&. Selectavet und Vetoqui-
nol), Polymyxin B (108 Wearly et al. 1971) sowie tkémidazol (120 Frey und
Léscher, Merial) kontraindiziert. Auch eine Verabhaeing von Nitrofurazon
(Hersteller) oder dem Trimethoprim-Sulfonamid-Koewpl (102 Macpherson
2005, 123 Toribio et al. 1998, Virbac, bioptivetgquinol, aniMedica, Dophar-
ma und WdT) kann nicht empfohlen werden. Dagegeamé&b Gentamicin (13
Davis et al. 2007, 101 Murchie et al. 2003, 103t&zdn und Papich 2000), Ka-
namycin (Selectavet), Neomycin (104 Pashen undnAll®879, 111 DeMeyer
1971), Tobramycin (6 Scarratt et al. 1991), Amfiiti(66 Silver 1980, 6 Scarratt
et al. 1991), Amoxicillin (115 Cavenee et al. 1993vetra), Benzyl-/Procain-
Penicillin (108 Wearly et al. 1971, 111 DeMeyer 19701 Murchie et al. 2003,
14 Taylor et al. 1992, 98 Sertich und Vaala 19@8fotaxim (Pharmaindustrie),
Ceftiofur (102 Macpherson 2005), Azithromycin (Hetter), Erythromycin (110
Bray et al. 1966), Chloramphenicol (108 Wearlyaetl971) und Tetrazyklin (8
Comline et al. 1975, 66 Silver 1980, 117 Lofste®l8@) nach strenger Indikati-

onsstellung eingesetzt werden.

Bei der Behandlung von Mykosen ist das dem TieramztVerfigung stehende
Wirkstoffspektrum bei der tragenden Stute starlgeschrankt. So ist der Einsatz
von Enilconazol (120 Frey und Léscher 2001), Micmig120 Frey und Léscher
2001) und Griseofulvin (169 Schutte und van derIhg97, Intervet) kontraindi-
ziert. AuRerdem wird die Anwendung von Clotrimatd20 Frey und Ldscher
2001, Selectavet, Vetoquinol), Itraconazol (Jangseimal Health), Ketoconazol
(166 Nishikawa et al 1984) sowie Flucytosin (Hdlstg nicht empfohlen. Allein
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die Behandlung mit Amphotericin B (162 Hoberman et al. 1994) und Natamycin

(Rote Liste) ist nach strenger Indikationsstellung maglich.

Aus der Gruppe der Antiparasitika konnen die meisten Wirkstoffe nach strenger
Indikationsstellung bei der tragenden Stute eingesetzt werden. Pyrantel (181 Bent-
ley et al. 1978, 182 Courtney und Roberson 1995), lvermectin (6 Scarratt et al.
1991, 180 Manger 1991, Janssen Animal Health, MEDISTAR, Albrecht, Virbac,
aniMedica, Intervet) und Permethrin (183 Ungemach 1994, Committee for veteri-
nary medical products, Intervet) sind sogar frei einsetzbar. Allein die Anwendung
von Oxfendazol (177 Prichard 1987, Pfizer) und Thiabendazol (178 Roberts
1971) kann nicht empfohlen werden. Dichlorvos (173 Drudge und Lyons 1972),
Febantel (174 Shmidl et al. 1978, Bayer Vital), Fenbendazol (175 Muser und Paul
1984), Mebendazol (176 van den Bossche 1982), Piperazin (180 Manger 1991),
Diethylcarbamazin (183 Ungemach 1994), Praziquantel (184 Frohberg 1984, 180
Manger 1991), Triclabendazol (180 Manger 1991) und Moxidectin (185 Rae et al

1994) koénnen nach strenger Indikationsstellung eingesetzt werden.

In der Gruppe der Antiphlogistika ist der Einsatz des Glukokortikoids Cortisol
nicht zu empfehlen (130 Tuchmann-Duplessis 1969); ebenso wenig die Anwen-
dung der nicht steroidalen Antiphlogistika Ketoprofen (Vetoquinol, Merial) und
Naproxen (Hersteller). Alle Gbrigen Antiphlogistika sind nach strenger Indikati-
onsstellung einsetzbar. Meclofenaminsaure passiert die Plazenta wahrscheinlich
nicht (14 Taylor et al. 1992), wahrend Phenylbutazon sie durchaus tberwindet
(Selectavet, Pharma-Partner-Vertriebs-GmbH, CP-Pharma, MEDISTAR, Veto-
qguinol). Aus diesem Grund und aufgrund der hohen Anzahl positiver Berichte und
Studien ist Flunixin-Meclofenaminsaure (150 Ginther 1992, 157 Daels et al. 1991,
104 Pashen und Allen 1979, 26 Santschi et al. 1991, 158 Daels et al. 1995, 58 Ro-
by et al. 1986, 152 Silver et al. 1979, 6 Scarratt et al. 1991, 13 Dauvis et al. 2007,
77 Wong et al. 2008) der Vortritt gegentber Phenylbutazon zu geben. Dexa-
methason kann auch zur Geburtseinleitung verwendet werden (141 Drost 1972,
131 Hillman 1980, 138 Alm et al. 1975).

Aus der Gruppe der bronchial wirksamen Medikamente sind die Mucolytika Ace-
tylcystein (187 Plumb 1999, CP-Pharma), Bromhexin (Boehringer Ingelheim, bi-
optivet), Dembrexin (Boehringer Ingelheim) nach strenger Indikationsstellung

einsetzbar. Gleiches gilt fir das Analeptikum Theophyllin (188 Georges und De-
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nef 1968). Clenbuterol ist wahrend der gesamten Trachtigkeit geeignet, eine
Erschlaffung des Uterus auszulésen. Dadurch kann es theoretisch zur Korrektur
einer Dorsoretroflexion (91 Vandeplassche 1987), zur Durchfiih-rung einer
Fetotomie (190 DeNooij 1984) oder auch zur Berichtigung von fetalen
Haltungsanomalien (191 Riepe 1981) eingesetzt werden. Die Pharmaindustrie rét
dazu, eine Behandlung mit Equipulfiinder Ventipulmifi ein bis zwei Tage vor

dem errechneten Geburtstermin oder bei Anzeichen der nahenden Geburt abzu-
brechen, da der Wirkstoff wegen seiner Wehenhemmenden Eigenschaft den Ge-
burtsverlauf beeinflussen konnte. Palmer et al. (2002) (189) vertreten die Mei-
nung, dass Clenbuterol bei physiologisch fohlenden Stuten zum Geburtstermin
nicht in der Lage ist, das Einsetzen der Myometriumskontraktionen zu verhindern.
Die vielfaltigen Berichte und Studien ergaben, dass Clenbuterol aus medizinischer
Sicht frei einsetzbar ist. Aus rechtlichen Grinden ist allerdings dringend zu beach-
ten, dass der Wirkstoff bei Equiden nur zur Behandlung von Atemwegserkran-
kungen eingesetzt werden darf. Die Anwendung als Tokolytikum ist bei Equiden

verboten.

Muss bei einer tragenden Stute eine Operation durchgefiihrt werden, so sind die
Injektionsnarkotika Thiamylal (12 Wilson 1994) und Thiopental (66 Silver 1980),
ebenso wie das Injektionsanasthetikum Ketamin (3 Marcella und Short 1984, 10
Perkins und Frazer 1994) frei einsetzbar. Der Einsatz der Injektionsnarkotika Pen-
tobarbital und Chloralhydrat (7 Akpokodije et al. 1986) sind hingegen kontraindi-
ziert. Die Narkosegase Halothan (67 LeBlanc 1991, 10 Perkins und Frazer 1994,
66 Silver 1980, 21 Boening und Leendertse 1993, 14 Taylor et al. 1992) und I-
sofluran (13 Davis et al. 2007, 32 Lin et al. 1994, 12 Wilson 1994) sind, ebenso
wie das Injektionsnarkotikum Methohexital (8 Comline et al. 1975), nach strenger
Indikationsstellung einsetzbar. Inhalationsnarkosen sind aufgrund ihrer guten
Steuerbarkeit prinzipiell einer Injektionsnarkose vorzuziehen. Isofluran ist dabei
das zu bevorzugende Inhalationsnarkotikum, da es vom Fohlen schneller wieder
ausgeschieden wird (12 Wilson 1994). Es hat sich zudem gezeigt, dass die Auf-
wachphase nach einer Isoflurannarkose nur halb so lang ist, wie nach einer
Narkose mit Halothan (22 Daunt et al. 1992).

Das Sedativum Acepromazin (67 LeBlanc 1991, 9 McGladdery et al. 1990, 14
Taylor et al. 1992) ist nach strenger Indikationsstellung einsetzbar. Die Anwen-

dung von Diazepam bei der tragenden Stute ist kontraindiziert (12 Wilson 1994,
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34 Cree et al. 1973, 35 Goodger und Levy 1973)pAmeazin ist der zur Narko-

sepramedikation zu bevorzugende Wirkstoff.

Um lokale Eingriffe vornehmen zu kdnnen, ist oftexdér Einsatz von Lokalan&s-
thetika unumgéanglich. Sowohl Lidocain (59 Pascoaletl981, 98 Sertich und
Vaala 1992) als auch Procain (Selectavet, Albreégéla-Pharm, WdT) sind nach

strenger Indikationsstellung bei der tragendeneStutsetzbar.

In der Gruppe der Analgetika ist der Einsatz vonrphin (Pharmaindustrie)
kontraindiziert. Die Anwendung von Fentanyl (Phaimdastrie) und Levometha-
don (Intervet) kann nicht empfohlen werden. Die dige Pethidin (66 Silver
1980), Butorphanol (13 Davis et al. 2007, 14 Tagbral. 1992, 10 Perkins und
Frazer 1994), Pentazocin (69 Paulus und Lauritze®5P und Naloxon (67
LeBlanc 1991) kdnnen ebenso, wie Detomidin (42 Igatind Oijala 1988, 17
Jedruch et al. 1989, 14 Taylor et al. 1992) undaXiyl (51 Tronicke und Vocke
1970, 13 Davis et al. 2007, 3 Marcella und Sho&41%2 McDonell 1981, 9
McGladdery et al. 1990, 48 Smith und Schott 1990Kb6 et al. 1989) nach stren-

ger Indikationsstellung bei der tragenden Stutgesezt werden.

Die gastrointestinalen Wirkstoffe Cimetidin (261igamez et al. 1999), Ranitidin
(Parmaindustrie), Omeprazol (263 Shimazu et al8),94etoclopramid (264 Wa-
tanabe et al. 1968) und Butylscopolamin (Boehringgelheim) sind nach stren-

ger Indikationsstellung bei tragenden Stuten anwand

Die kardiovaskularen Pharmaka Digoxin (58 Robyletl886), Dobutamin (12
Wilson 1994, 26 Santschi et al. 1991, 13 Davisl.e2@07), Phenytoin (76 Mea-
dow 1968) und Propafenon (Rote Liste) sind naatnger Indikationsstellung in
der Graviditat anwendbar. Die Anwendung von Chmi@i25 Sullivan und Ra-
manathan 1985) und Verapamil (126 Scott et al. 1889%egen kann nicht emp-

fohlen werden.

Aus der Gruppe der nierenwirksamen Medikamente kedan Einsatz von
Bendroflumethiazid (Pharmaindustrie), Hydrochloratid (Pharmaindustrie) und
ADH (192 Purvis 1972) nicht empfohlen werden. Dagegarf Furosemid (58
Roby et al. 1986, Intervet) bei trachtigen Stutem éingesetzt werden.
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1.2. Erhalt der Trachtigkeit

Aborte bei Stuten sind kein seltenes Ereignis. Hasla zehnte Trachtigkeit endet
mit einem Abort. Um die Trachtigkeit zu erhaltest, €in optimales Management
der Zuchtstute sehr wichtig. Sie benétigt qualtétbchwertiges Futter, regelma-
Bige Wurmkuren, zeitgerechte Impfungen sowie acisesid Bewegung. Die

Tréachtigkeit kann auRerdem mit verschiedenen Medéaen unterstitzt werden.

Haben Stuten wiederholt ihre Frucht verloren, wersie haufig routinemanig mit

dem Gestagen Altrenogest per os behandelt, uyimdenammene Ursache, einen
Mangel des Hormons Progesteron, auszugleichenerfdgrest ist bei tragenden
Stuten frei einsetzbar (204 McKinnon et al. 20008 Shoemaker et al. 1989, 105
Christensen et al. 2006, 102 Macpherson 2005, Zithauser et al. 2008, 212
Neuhauser et al. 2009, 211 Palm et al. 2010, 2G&Pat al. 2002, 150 Ginther
1992). Progesteron (215 Kastelic et al. 1987, 2@KiMnon et al. 2000, 25 Pas-
coe und Stover 1989, 111 DeMeyer 1971, 138 Alm.€t3¥5) ist nach strenger
Indikationsstellung einsetzbar, erfordert aber d#@gdiche parenterale Verabrei-
chung. Die Anwendung von Medroxyprogesteron (20&KMnaon et al 2000, 205

Ball und Daels 1997) kann nicht empfohlen werden.

Ist die Trachtigkeit bereits in einem fortgesclergm Stadium und es droht ein
Abort oder eine Frihgeburt, so kann Isoxsuprinedi@sfahr wesentlich minimie-
ren, da es zu einem festen Cervixverschluss fisoksuprin ist bei tragenden
Stuten frei einsetzbar (91 Vandeplassche 1987, &®i®plassche et al. 1976, 80
Vandeplassche et al. 1971).

Leidet die Stute an einer Entziindung (z.B. Plateniastitis) oder an einer an-
deren Erkrankung die eine Endotoxinfreisetzung .(K&lik, Hufrehe) nach sich

zieht, so ist es sinnvoll einen Entzindungshemmerzugsweise Flunixin-

Meglumin, einzusetzen, der in der Lage ist, diesRrglandinfreisetzung zu redu-
zieren. Auch mit einer Operation geht eine endodemstaglandinsekretion ein-
her. Um diese zu vermindern, ist der Einsatz vamixin-Meglumin auch pra-

und postoperativ angezeigt. Im unmittelbar postajpern Zeitraum ist es manch-
mal schwierig, die Stuten wieder zum Fressen zuelgew. Da das Hungern nach
dem 250. Trachtigkeitstag zu einer erhdhten malemn@rostaglandinproduktion
fuhrt (152 Silver et al. 1979), kann auch hier Hersatz von Meclofenaminséure
bei der hochtragenden Stute von Vorteil sein. InhrRen der Reduktion von

Zwillingsgraviditaten vermag der Wirkstoff durchedreduzierte Prostaglandin-
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freisetzung den Abgang des zweiten Konzeptus zhingern. Eine Studie von
Daels et al. (1991) (157) bewies, dass Flunixin-Mexgn die durch Endotoxine
hervorgerufene PGF2alpha-Freisetzung verhinderduizh werden die Luteal-
funktion und nachfolgend die Trachtigkeit aufrech&dten. Flunixin-Meglumin
ist nach strenger Indikationsstellung bei der tnaigm Stute einsetzbar (150 Gin-
ther 1992, 157 Daels et al. 1991, 104 Pashen uleh AB79, 26 Santschi et al.
1991, 158 Daels et al. 1995, 58 Roby et al. 1988, Silver et al. 1979, 6 Scarratt
et al. 1991, 13 Dauvis et al. 2007, 77 Wong et @08). Phenylbutazon ist dagegen
nicht in der Lage, die uterine PGF2alpha-Syntheseemmmen (161 Archbald et
al. 1983). Auch Phenylbutazon kann nach strengiikdtionsstellung bei der tra-
genden Stute eingesetzt werden (77 Wong et al.)2@8 die Bedeutung von
Prostaglandin bei der fetalen Entwicklung nichtlggkist, sind nicht steroidale
Antiphlogistika in der Tréchtigkeit als potentigikfahrlich einzustufen (61 Harris

1977). Daher ist immer eine griindliche Nutzen-Ris#énalyse durchzufiihren.

1.3. Einleitung der Geburt

Bei gravierenden Erkrankungen des Muttertieres ldaarGeburt vor dem Einset-
zen der Wehen kinstlich ausgeldst werden. Die Gstinteitung darf jedoch nur
erfolgen, wenn Lebensgefahr fir die Mutterstutddigsda das Risiko der Geburt
von pramaturen oder dysmaturen Fohlen, SpasmeMygesetriums sowie von
Schwergeburten besteht. Zeigt die Stute aber ber diragezeit von mindestens
320 Tagen schwere Allgemeinstérungen sowie einitseget entwickeltes Euter
und gut vorbereitete Geburtswege, so besteht dglibhieit die Geburt einzulei-
ten. Erfolgt die Geburtseinleitung bei einer Stute nlihisch ungestorter Tréach-
tigkeit hingegen allein aufgrund einer tUberdurcingitich langen Tréachtigkeits-
dauer, so ist dies als fahrlassiger Kunstfehleuselzen, da die Geburt eines un-
reifen, nicht lebensfahigen Fohlens vorhersehliainigedem Fall ist der Besitzer
uber das Risiko der Geburt eines unreifen, nicleriébensfahigen Fohlens auf-
zuklaren, um so die Mdglichkeit zu haben, selbstRisiken fir das Neugeborene
und das Muttertier gegeneinander abwagen zu koéf2e® Aurich 2009). Die
Geburt darf keinesfalls eingeleitet werden, wenmMissverhéltnis zwischen der

Grol3e des Fohlenkopfes und dem Durchmesser deeBeder Stute vorliegt.

Oxytocin ist bei der Stute das Mittel der Wahl @eburtseinleitung. Die Geburt
findet fur gewdhnlich innerhalb von 15 — 90 Minuteach der Gabe statt. Bei
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96% der mit Oxytocin eingeleiteten Geburten wind gesundes, klinisch unauf-
falliges Fohlen geboren. Bei etwa 4% der Geburterden die Fohlen unreif ge-
boren. In 2,5% der Falle erholen sie sich jedocteihalb der ersten Tage und
entwickeln sich altersgerecht. Etwa 0,8% sterbeth waitere 0,8% mussen auf-
grund von Lebensschwéche euthanasiert werden. €@Rryist zum Zwecke der

Geburtseinleitung bei der Stute frei einsetzba® (Pdy et al. 1998, 131 Hillman

1980, 132 Carleton und Threlfall 1986). Allerdirsgsite die Cervix dazu bereits

mindestens 2 cm geoéffnet sein.

Es besteht die Moglichkeit 12-24 Stunden vor deyt@oingabe Ostrogene zur
Cervixdilatation einzusetzen (132 Carleton und Trallel986, 134 Hillman 1987,
136 Bennett 1988). Da jedoch die natirliche Relaraden exakt richtigen Zeit-
punkt fur die Geburtseinleitung angibt, ist derdatz von Ostrogenen nicht nétig

und obsolet.

Die Geburt kann theoretisch auch mit Dexamethasuayekeitet werden. Dazu er-
halten die Stuten an vier aufeinander folgenderemgg eine Injektion. Vier Tage

nach der letzten Gabe findet daraufhin die Geliatt.SSehr viele der Fohlen, die
so geboren werden, weisen ein reduziertes Gebwidgeauf und sind anfangs
mehr oder minder durchtrittig. Die Abortrate ber derch Dexamethason einge-
leiteten Geburt liegt bei 30%. Der Einsatz des #&twkes wird vielfach abge-

lehnt, da er fir wenig wirksam, unpraktikabel uredadprliich gehalten wird (141

Drost 1972, 137 Jeffcott 1977).

1.4.  Abbruch der Trachtigkeit

Bei falsch belegten Stuten oder zum Abbruch eivallidgstrachtigkeit kann mit
Hilfe von Medikamenten ein Abort ausgeldst werdBnostaglandin und seine
Analoga werden in der Tiermedizin zur Induktion derteolyse und damit zur
Aborteinleitung genutzt. In der Literatur wird aggben, dass Prostaglandine nur
eine Ruckbildung des Trachtigkeitsgelbkérpers biesvir jedoch auf die plazenta-
re Progesteronkonzentration keinen Einfluss nehiisnvird darauf hingewiesen,
dass sich die endometrial cups ab dem 40. Traahtgyag ausbilden, und so die
Prostaglandine beim Pferd ab diesem Zeitpunkt destabon nicht mehr zum
Abbruch der Trachtigkeit anwendbar sind (120 Ft&yscher 2001). In mehreren
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Studien gelang es jedoch verschiedenen Autorenf228s et al. 1995, 200 Daels
et al. 1996, 158 Daels et al. 1995, 236 Douglas. €974, 217 Madej et al. 1987,
144 Leadon et al. 1982) Stuten bis zum 320. Trgkaiistag zum Abort zu brin-

gen bzw. die Geburt einzuleiten.

Da der Einsatz von Cloprostenol (117 Lofstedt 1988 Daels et al. 1995, 200
Daels et al. 1996, 158 Daels et al. 1995, 229 Paih82, 227 Rossdale et al.
1979) und PGF2alpha (117 Lofstedt 1986, 237 Komisttd Ginther 1976, 239
Rathwell et al. 1987, 155 Pascoe 1983, 235 DougldsGinther 1975, 236 Doug-
las et al. 1974, 217 Madej et al. 1987,144 Leadal.€1982) zum Trachtigkeits-
abbruch fuhrt, ist ihr Einsatz bei der tragendemteéSzu einem anderen als dem

genannten Zweck kontraindiziert.

2. Probleme beim Einsatz von Medikamenten wahrendet Trachtigkeit

Entscheiden sich Tierarzt und Besitzer gemeinsaach rsorgfaltiger Nutzen-
Risiko-Abwagung, die Mutterstute medikamentts zhdoeleln, so ist mogli-
cherweise mit Folgen fir die Trachtigkeit und/oden Fetus zu rechnen. Manche
Wirkstoffe, wie z.B. Chloralhydrat (7 Akpokodje at. 1986) sind generell to-
xisch, bei anderen ist das Trachtigkeitsstadium Zigtpunkt der Behandlung,
die Dauer der Behandlung oder auch die DosierusgMidikaments ausschlag-

gebend.

2.1. Unerwinschte Wirkungen auf die Trachtigkeit

Notwendige tierarztliche Eingriffe, bei denen Meatlikente verabreicht werden,
kénnen unerwiinschte Wirkungen auf die Trachtigkaiben und somit Risiken
fur die Graviditat darstellen. Diese Risiken siretschiedener Natur. Sie kénnen
nur zu geringen Nebenwirkungen fihren oder fatalgén flur den Trachtigkeits-
ausgang haben. Sind die Risiken Uberschaubar enishdikation gegeben, so gilt
es von Fall zu Fall abzuwéagen, ob der Einsatz iedisst. Ist hingegen aus publi-
zierten Erfahrungen bekannt, dass ein Wirkstofvigrende Konsequenzen fur
den Erhalt der Trachtigkeit hat, so ist die Anwemglzu unterlassen, nach Alter-

nativen zu suchen oder einen Abort in Kauf zu nehme
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Aus dem Bereich der Analgetika ist bekannt, dagemilin und Xylazin den U-
terustonus erhdhen (9 McGladdery et al. 1990). Rées zu einer herabgesetzten
Plazentadurchblutung und somit zu einer verringefetgalen Sauerstoffversor-
gung fuhren (54 Ko et al. 1989). Auch der Einsaim Clenbuterol fuhrt zu einer
reduzierten Uterusdurchblutung (12 Wilson 1994).

Oxytocin kann bei der tragenden Stute zu erhdhtemu3 der Uterusgefale und
so zu fetaler Ischamie fuhren (12 Wilson 1994). arget al. (256) (2007) be-
richten Gber vermehrte Dystokien und frihzeitigazBhtaabldsungen nach dem
Einsatz von OxytocinrAuch Nachgeburtsverhaltungen werden bei durch @xyto
eingeleiteten Geburten beschrieben (142 Rossddldeffcott 1975).

Prostaglandin F verursacht neben Oxytocin die stérkMyometriumskontrakti-
onen. Dadurch erhéht sich das Risiko der frihzaitiglazentaablésung, was das
Uberleben des Fetus akut gefahrdet (132 CarletdrTarelfall 1986).

Medikamente, welche in der Lage sind, ungewolltemwd auszuldsen, sollten nur
nach sehr genauen Abwagungen eingesetzt werdeticéampin fuhrte in einer
Studie (die Stuten waren 300 Tage tragend) mit §8%diVahrscheinlichkeit zum
Abort (195 Ousey et al. 1998). AuRerdem wird Ubee &orzeitige Plazentaablo-
sung und ein tot geborenes Fohlen in Folge einetiddtropin-Behandlung be-
richtet (197 Ousey 2006). Auch der Einsatz von ACG$HmIt einem hohen A-
bortrisiko behaftet. Der Wirkstoff fuhrt sowohl einer sehr hohen fetalen Sterb-
lichkeit als auch zu Fohlensterblichkeit (129 Cimissen et al. 2005).

Trachtigkeitsstadium zum Zeitpunkt der Behandlung

In der Anfangsphase der Graviditat ist der Primiég@per die einzige Progeste-
ronquelle. Bis zum 35. Tag nimmt seine Sekretionskant ab. Ab diesem Zeit-
punkt bilden sich eine variable Anzahl an sekunal&elbkorpern als zuséatzliche
Progesteronquelle. Bereits zwischen dem 50. undS88viditatstag beginnt die
Plazenta Gestagene zu produzieren. Sie bleibt edodfgter Ruckbildung der
Gelbkorper die alleinige Gestagenquelle. Aufgruadldtealen Regression nimmt
die Plasmaprogesteron-Konzentration etwa ab dem TZghtigkeitstag ab. Da
die Plazenta bereits relativ friih beginnt, Gestaganbilden, kann die Stute auch
ohne das Vorhandensein von sekundaren GelbkorperGidviditat austragen.

Findet die plazentare Gestagenproduktion jedoclvéxditihter lutealer Regressi-
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on verspatet statt, so ist aufgrund der mangeli@estagenverfiigbarkeit von ei-
ner Risikograviditat auszugehen. Die Gestageneesodnflr, dass das Myo-
metrium ruhig gestellt und die Graviditat aufrechsdten wird. Gegen Ende der

Trachtigkeit nimmt auch die GestagenproduktionRlazenta ab.

Bei manchen Wirkstoffen ist der Behandlungszeitpunkder Trachtigkeit aus-
schlaggebend. So kann ADH gut zur Geburtseinleitueigvendet werden, es
muss jedoch darauf geachtet werden, dass die Ceawvider Gabe bereits dilatiert
ist, da andernfalls eine Uterusruptur provoziendea konnte (192 Purvis 1972).

Clenbuterol ruft wahrend der gesamten Trachtighkiié Erschlaffung des Uterus
hervor. In der Frihtrachtigkeit ist die Wirkungeatlings wesentlich starker aus-
gepragt als in der weiter fortgeschrittenen Trayksit (47 Card und Wood 1995).

Wird hCG vor dem 35. Trachtigkeitstag eingesetztkann es einen Abort auslo-
sen. Wird der Wirkstoff hingegen zu einem spéatefeitpunkt verabreicht, so
produziert die Plazenta selbst ausreichend Pragesten die Trachtigkeit bei re-
duzierter Lutealfunktion aufrecht zu erhalten. Al974) (247) ist der Ansicht,
dass der Einsatz von hCG nach dem 76. Tag ohnerf-dt

Dosierung
Risiken und Nebenwirkungen korrelieren mit der [@asing eines Wirkstoffes.

Wird bei der Stute die Geburt mit Oxytocin ausggl&s ist der Grad des Unbe-
hagens, der Unruhe und der Kolikanzeichen bei tigtie Rlirekt proportional zur
Oxytocindosis. Deshalb sollten zu hohe Dosierungemmieden werden, um
ernsthafte Koliken zu umgehen. Kleinere Dosen vé@nbs 5 1U alle 20 Minuten
fordern die physiologische Antwort und verminderonkplikationen wie eine
Hyperstimulation der Myometriumskontraktionen, myainsche Spasmen, frih-
zeitige Plazentaablbésung oder Malprasentation (2381992). In einer Dosie-
rung von 20 IU bewirkt es ein langsames, ruhigefoAlen, 40 bis 60 IU i.m.
bewirken eine ruhige, sichere Geburt, die innerlalter Stunde abgeschlossen
ist, wohingegen Dosen von mehr als 100 IU schneiKamplikationen und einer
schwierigeren Geburt fihren (134 Hillman 1987). eldbxytocingaben kdnnen
zu perinealen Rissen, Uterusrupturen, Verletzungcdeebralen Gefalde, fetaler

Hypoxie und frihzeitiger Plazentaablosung fihref9(Rey et al. 1998).
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2.2. Unerwinschte Wirkungen auf den Konzeptus

Wird die Eizelle befruchtet, so erreicht der sich entwickelnde Embryo etwa am
sechsten Tag vom Eileiter kommend den Uterus; dieser wurde zuvor bereits durch
Ostrogene und Progesteron auf die Einnistung des Embryos vorbereitet. Ab dem
neunten Tag hat der Embryo seine Reserven nahezu vollstandig verbraucht, so
dass er ab diesem Zeitpunkt auf die Ernédhrung Uber die Embryotrophe angewie-
sen ist. Am Tag 14 ist der Embryo trotz einer Grof3e von durchschnittlich 1,3 cm
im Uterus immer noch frei beweglich. Seine Mobilitat bleibt bis zum 16., in selte-
nen Fallen auch bis zum 25. Tag erhalten (88 Bollwein 2005). Die freie Wande-
rung des Embryos ist die Voraussetzung fir die maternale Erkennung der Gravidi-
tat etwa ab Tag 8. Folglich unterbleiben Synthese und Sekretion von Prostaglan-
din in der Gebarmutterschleimhaut sowie die Ruckbildung des zyklischen Gelb-
korpers. Ab dem 16. Tag nach der Konzeption erfolgt durch eine sich entwickeln-
de eiweil3bedingte Klebrigkeit die Fixation der Fruchtanlage. Die eigentliche Im-
plantation erfolgt jedoch erst zwischen dem 36. und 38. Tag der Trachtigkeit (19
Hoffmann et al. 2005). Mit der Implantation endet die Embryonalphase und es
beginnt die Fetalphase. Etwa ab diesem Zeitpunkt bilden sich auch die ersten
Corpora lutea auxiliaria als zusétzliche Progesteronquelle aus. Sie entstehen aus
ovulierten oder nicht ovulierten luteinisierten Follikeln, die beim Pferd auch wéah-
rend einer bestehenden Graviditat weiter angebildet werden. Stuten sind jedoch
auch in der Lage, Fohlen ohne die Ausbildung von Hilfsgelbkérpern auszutragen.
Die Organogenese ist nach den ersten vier Monaten abgeschlossen. Die Aufgaben
des Progesterons wahrend der Trachtigkeit sind vor allem die Ruhigstellung des
Myometriums, der Verschluss der Cervix sowie der Erhalt der Trachtigkeit.

Die Arzneimittelnebenwirkungen auf das ungeborene Fohlen kdnnen
vielschichtig sein. Sie reichen von kurzzeitiger Schwache nach der Geburt bis hin

zu angeborenen Miss-bildungen oder auch Aborten.

Der Einsatz des Analgetikums Detomidin fuhrt beim Fetus zu einer Abnahme der
Herzfrequenz um ca. 35% und zu einem reduzierten Herzzeitvolumen (9 McGlad-
dery et al. 1990). Bei einem ohnehin geschwachten Fetus kann dies zu einer dras-
tischen Hypoxie fuhren. Auch Xylazin lasst die fetale Herzfrequenz um bis zu
70% abfallen (48 Smith und Schott 1990, 9 McGladdery et al. 1990, 48 Smith und
Schott 1990). Diese Wirkung kann zu einer herabgesetzten Plazentadurchblutung

und somit zu einer geringeren fetalen Sauerstoffversorgung fuhren (54 Ko et al.
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1989). Da die fetale Leber- und Nierenfunktion nootht ausgereift sind, ist es
denkbar, dass die Wirkung von Xylazin beim Fohléanger anhalt und seine
schadigende Wirkung beim Fetus hoher ist als bebBtige. Das Sedativum Dia-
zepam fuhrt beim Fohlen typischerweise zu Atemdsioe und Hypotonie.
Nicht selten ist sogar eine Reanimation nétig (1@stv 1994). Das Anastheti-
kum Chloralhydrat kann aufgrund seiner toxischerrkdfig und langen Wir-
kungsdauer zum Abort fuhren (7 Akpokodje et al. @9®ie Akkumulation des
Antiepileptikums Phenobarbital im Fetus bewirktsslalas Fohlen lethargisch und
hypothermisch ist, einen schwachen Puls sowie eiedrige Herzfrequenz hat
(77 Wong et al. 2008). Das Muskelrelaxans Guaifieneswirkt beim neugebore-
nen Fohlen eine kurzzeitige geringgradige Schw#t@éiubbell et al. 1980).

Chloramphenicol tUberwindet die Plazenta. HarrisTd9(61) halt es daher fur
madglich, dass es bei Feten zu &hnlichen hamatalogis Veranderungen kommt,
wie dies von Adulten bekannt ist. Chlorampheniocainmt die Proteinbiosynthe-
se. Fettes et al. (1972) (119) halten es fur mbglitass der Wirkstoff deshalb
auch die Entwicklung der fetalen Enzymsysteme megaeinflusst. Sulfonamide
kénnen zu angeborenen Missbildungen der Fohlerefijireispielsweise zu Kno-
chenmarksaplasie oder- hypoplasie, renaler Nephkbgeoplasie oder Hautlasi-
onen (123 Toribio et al. 1998).

Das Glukokortikoid Dexamethason fuhrt dazu, dasskle und schwéchere Foh-
len als normal geboren werden. Diese sind untexdbbh stark durchtrittig (133
Alm et al. 1974, 134 Hillman 1987). Carleton unddifall (1986) (132) halten es
zudem fur wahrscheinlich, dass die Fohlen, derebu@en mit Dexamethason
eingeleitet wurden, eine herabgesetzte Immunabwelr damit eine erhdhte
Krankheitsanfalligkeit aufweisen. Der Einsatz voexBmethason hat auf3erdem
eine hohe Abortrate von 30% zur Folge (129 Chnsts et al. 2005).

Die mitterliche Cortisolbehandlung fiuhrt dazu, ddas Fohlen ebenfalls einen
hohen Cortisolspiegel aufweist. Damit das Fohleerlébt, ist eine intensive
Pflege nétig (197 Ousey 2006).

Das Gestagen Altrenogest fuhrt zu einer verkirZi@gedauer mit verlangertem
Austreibungsstadium. Die Fohlen zeigen eine erigeglAtemfrequenzNeuhau-
ser et al. (2008) (210) halten es fur moglich, dAksenogest atemdepressiv

wirkt.
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Der Einsatz von Oxytocin zur Geburtseinleitung kaiazu fuhren, dass die Foh-
len zur Geburt schwacher sind als gewo6hnlich. Biebensschwache, die eine
Euthanasie rechtfertigt ist jedoch die Ausnahme Réssdale und Jeffcott 1975,
137 Jeffcott 1977).

Trachtigkeitsdauer zum Behandlungszeitpunkt

Bestimmte Medikamente dirfen wahrend gewisser Ektumgsphasen nicht an-
gewendet werden. So findet im zweiten Trachtigkeisat die Entwicklung von

Augen und Angesichtsknochen statt. Wird die Muttgesin der Frihgraviditat

mit dem Antimykotikum Griseofulvin behandelt, sonkmt es zu folgenden

Missbildungen: bilaterale Microphthalmie, hochggedBrachygnathie des Ober-
kiefers und Palatocheiloschisis. Da diese Fohlehtrnebensfahig sind, missen
sie euthanasiert werden (169 Schutte und van agnl1897).

Das Antiparasitikum Thiabendazol fuhrt im fortgesitenen Trachtigkeitsstadi-
um zum Abort beim Pferd (178 Roberts 1971).

Auch der Einsatz von Oxytocin zur Geburtseinleitustgstreng an die Trachtig-
keitsdauer geknlpft und darf erst angewendet werdenn Stute und Fohlen be-
reit sind fur die Geburt. Wird die Geburt um de®30ag eingeleitet, so resultie-

ren daraus unreife oder nicht lebensfahige Fot#88 ey 1992).

Dosierung

Verschiedene Dosierungen fuihren oft zu verschieu&iekungen. So fuhrt 1 1U
Oxytocin zu einer deutlichen Beschleunigung dealést Herzfrequenz. Hohere
Dosierungen hingegen leiten bereits die Gebur{&mnMcGladdery und Rossdale
1991). Wird die Geburt zu friih ausgeldst und eineifes Fohlen geboren, so
stirbt es oft kurz spater oder muss euthanasiedeme(255 Chavatte-Palmer et al.
2002).
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3. Gesetzliche Regelungen zum Einsatz von Medikanten wahrend

der Trachtigkeit

Der Tierarzt ist in seiner Berufsausubung, so &ehder Behandlung der gravi-
den Stute, bestimmten Gesetzen unterworfen. S@lenths deutsche Arzneimit-
telgesetz (AMG) besondere Regelungen flur Tieramaitl, beispielsweise fur
die Verschreibung, Abgabe und Anwendung durch Tzéeaund insbesondere
auch fur die Anwendung von Arzneimitteln bei Tierelie der Gewinnung von
Lebensmitteln dienen. Pferde gelten grundsatzlish.@bensmittel liefernde Tie-
re. Damit aber Sport- und Freizeitpferde im beriétigmfang angemessen be-
handelt werden kdnnen und andererseits trotzdem @nbedenkliche Qualitat
von aus Pferden hergestellten Lebensmitteln geeigtet wird, bestehen fur die
Anwendung von Medikamenten bei Pferden Sonderregelu Durch einen Ein-
trag im Equidenpass bestimmt der Pferdebesitzesent Pferd zur Schlachtung
bestimmt ist oder nicht. Nur fur Pferde, die im rfdépass ausdricklich von der
Schlachtung ausgenommen sind, ist eine uneingeddbraden Ublichen Vor-
schriften fir Heimtiere entsprechende Arzneimitielandung maglich. Pferde
ohne einen solchen Eintrag oder ohne Equidenpagsndiiur mit den fir Le-
bensmittelliefernde Tiere zugelassenen Arzneinnttélehandelt werden. In
Deutschland ist es seit der Einfuhrung des Equidssgs (2000) verboten, ein
Pferd zu schlachten, fur das kein Equidenpassiestideferde, die einen Eintrag
als Schlachttier haben, kdnnen zuséatzlich zu demdébbensmittelliefernde Tiere
zugelassenen Tierarzneimitteln auch mit weiteretteli behandelt werden, die
die EU-Kommission in einer Positivliste gemald dér-¥erordnung zur Erstel-
lung eines Verzeichnisses von fur die Behandlung f&guiden wesentlichen
Stoffen zusammengestellt hat. Nach der Behandluihgviitteln der Positivliste
gilt fur das Fleisch dieser Tiere eine Wartezeih wvoindestens sechs Monaten.
Fur alle Arzneimittel, welche bei Lebensmittelliefden Tieren angewendet wer-
den, ist vor der Lebensmittelgewinnung eine in\derordnung (EU) Nr. 37/2010
festgelegte Wartezeit einzuhalten. GemanR der Rightt001/82/EG ist die War-
tezeit die Zeit, die nach der letzten Verabreichamgs Arzneimittels an ein Tier
bis zum Zeitpunkt der Herstellung von Lebensmittalis diesem Tier einzuhalten
ist und die gewahrleistet, dass eventuelle Riuckstdestimmte Hochstmengen
fur pharmakologisch wirksame Stoffe nicht Ubersitbre Die Verordnung (EU)
Nr. 37/2010 macht die Anhange durch die VO Nr. 2008 (EG) uber pharmako-
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logisch wirksame Stoffe und ihre Einstufung hinlich der Rickstandshdchst-
mengen in Lebensmitteln tierischen Ursprungs olbsbie Verordnung 470/2009
(EG), kurz Ruckstandshochstmengen-Verordnung geneegelt die Hochstmen-
gen pharmakologisch wirksamer Stoffe in Lebensinitteerischen Ursprungs.
Die Verordnung ist fir den Einsatz von Tierarzndiehn in der Lebensmittel-
produktion von grundlegender Bedeutung. Die Veramdntrat am 6. Juli 2009 in
Kraft und ersetzt die Verordnung 2377/90 (EWG) UHéchstmengen flr Tier-
arzneimittelriickstande in Nahrungsmitteln vom 2iJ1990. Im § 56a, Abs. 2
des AMG wird der Therapienotstand geregelt. Tiitt Eherapienotstand ein, so
durfen Medikamente umgewidmet werden, wenn dieseek&ulassung fur die
jeweilige Tierart oder Indikation besitzen, voraesetzt, dass eine Gefahrdung
der Gesundheit von Mensch und Tier nicht zu betércist. Bei Lebensmittellie-
fernden Tieren ist dariber hinaus zwingend vorggésiobn, dass der Wirkstoff in
der VO (EU) 37/2010 aufgefuhrt ist. Bei Pferdentkaese Einschrankung durch
einen Eintrag im Equidenpass umgangen werden,iderNutzung als Schlacht-
tier ausschliel3t.

Ferner hat der Tierarzt das Betaubungsmittelgd&MG) zu beachten. Es ent-
halt drei Anlagen: Anlage | erfasst die nicht vémisfahigen Betdubungsmittel,
Handel und Abgabe dieser Wirkstoffe sind verbotemliage 1l die verkehrsfahi-

gen, aber nicht verschreibungsfahigen Betaubungdmitier ist der Handel er-
laubt, jedoch die Abgabe verboten; und Anlage il derkehrs- und verschrei-
bungsfahigen Betdubungsmittel, bei denen eine Abgalch der Betdubungsmit-
telverordnung erfolgen darf.

4. Konsequenzen flr die tierarztliche Praxis

Der Tierarzt unterliegt bei der Austibung seinesukesr sich laufend andernden
Gesetzen. Er ist dazu verpflichtet, sich nicht faghlich fortzubilden und auf
dem neuesten Stand der Wissenschaft zu haltenesoadch sich Uber die stetig
andernde Gesetzeslage zu informieren. Das Deulsehd@rzteblatt liefert bei der
Publikation und Aktualisierung von Gesetzestext@ere grol3en Beitrag. Bei der
Behandlung kranker Tiere muss der Tierarzt UberGhkéahren und Nebenwir-

kungen der einzelnen Medikamente Bescheid wisseispumehr, wenn es sich
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bei dem Patienten um ein trachtiges Tier handeltder Uberlegung, ob die Mut-
terstute im Falle einer Erkrankung behandelt werstdhoder darf, ist immer zu
bedenken, dass beim Tod der Mutterstute auch dalerraicht gerettet werden
kann. Wenn z.B. die Stute hochtragend unter hodngga unheilbarer Hufrehe
leidet oder einen frakturierten Metacarpus hatissaie Mutterstute, wenn mdog-
lich, so lange am Leben zu erhalten bis das Faipdoren werden kann. Hierbei
muss auch auf die Einhaltung der Vorschriften dess€hutzgesetzes geachtet
werden, was sich im Einzelfall schwierig gestalkamn. Leidet die Stute unter
Schmerzen die mit dem Weiterleben nicht vereinbat, s0 ist sie zu erlésen. Bei
dem Einsatz von Medikamenten bei der trachtigemeSti bei der Auswahl des
geeigneten Praparates immer auf mogliche Nebenagewu auf Trachtigkeit und
Fetus zu achten. So ist der Nutzen gegen die niiggliRisiken abzuwégen. Bei-
spielsweise ist es wenig Ziel fihrend, eine an Réomykose erkrankte Stute,
gerade in der Fruhgraviditat, mit Griseofulvin zzhlandeln, da zu befurchten ist,
dass das Fohlen nicht lebensfahig sein wird (16futse und van den Ingh 1997).
In diesem Fall ist es ratsam, als Therapeutikum Aatgricin B einzusetzen, wel-
ches nach strenger Indikationsstellung durchaugesitzt werden kann. Der
Tierarzt hat vor jeder Behandlung aufs Neue zulében, welchen Wirkstoff er
bei mdglichst geringer Nebenwirkungsrate verwenkim. Zudem darf er nicht
aulBer Acht lassen, dass er auch eine Aufgabe ibr&tacherschutz zu erfillen
hat. In dieser Hinsicht muss er darauf achten,aswbn ihm behandelte Tier der
Schlachtung zugefuhrt werden soll und muss dentBesauf die Einhaltung der

Wartezeiten hinweisen.
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VI. ZUSAMMENFASSUNG

Ist eine gravide Stute erkrankt, so steht der behandelnde Tierarzt oft vor dem
Problem, dass er in vielen Fallen nicht auf verlassliche Angaben Uber die Eignung
eines Medikaments zum Einsatz wahrend der Trachtigkeit zurtickgreifen kann. Da
die Studienkosten fur die Pharmaindustrie sehr hoch sind, werden viele Medika-
mente nicht an der tragenden Stute getestet. Allerdings sind Studien an Mausen,
Kaninchen oder anderen Tieren unter anderem auch aufgrund der unterschiedli-
chen Plazentationsformen nicht uneingeschrankt auf die Stute Ubertragbar. Daher
wird in den Produktinformationen meist nur darauf verwiesen, dass das Medika-
ment aufgrund fehlender Studien nicht bei der tragenden Stute angewendet wer-
den darf. Im Rahmen verschiedenster Studien oder aufgrund von Erfahrungsbe-
richten gibt es jedoch in der Literatur fur sehr viele Medikamente Erfahrungswer-
te. FUr den in der Praxis tatigen Tierarzt ist es nicht einfach, die entsprechende Li-
teratur zu beschaffen. Zeitmangel und fehlender Zugang zu den wissenschaftli-
chen Zeitschriften sind wichtige Grinde. Daher war es das Ziel dieser Arbeit,
publiziertes Wissen zum Medikamenteneinsatz bei der tragenden Stute zusam-
menzufassen. Der Tierarzt steht vor der Entscheidung ob er die Stute behandelt
und eventuelle behandlungsbedingte Missbildungen oder einen Abort in Kauf
nimmt oder lieber auf eine Behandlung der Mutterstute verzichtet. Hierbei ist
auch auf das Tierschutzgesetz zu achten, das es verbietet, Tiere in erheblichem
Mal3e leiden zu lassen, respektive eine Mutterstute unbehandelt zu lassen. Bedarf
eine tragende Stute medikamentdser Behandlung, so ist ihr diese prinzipiell zu
gewahren. Ohne das Uberleben der Mutterstute kann auch das Fohlen nicht
ge- sund geboren werden; daher hat die Behandlung der Stute Vorrang,
unabhangig von madglichen, anders lautenden Praferenzen des Tierhalters. Es ist
bei der Be-handlung darauf zu achten, den Wirkstoff zu wéahlen, der die
geringsten Neben- wirkungen hat. Die Geburtseinleitung vor dem 300.
Trachtigkeitstag bringt mit hoher Wahrscheinlichkeit Fohlen hervor, die nicht
lebensfahig sind. Ab dem 320. Trachtigkeitstag kann man in begrindeten
Einzelfallen die Geburt einleiten, aller-dings muss man sich dessen bewusst sein,
dass das Fohlen erst in den letzten vier Tagen vor der Geburt seine
Lebensfahigkeit erreicht. Daher sollte eine Ge- burtseinleitung nur im

aulRersten Notfall erfolgen.
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VII. SUMMARY

If a pregnant mare is sick, the veterinarian ig|@iently faced with the problem
that in many cases he or she does not have reliafolenation available regard-
ing the suitability of a medicine for use duringgegnancy. Since the costs of re-
search studies in the pharmaceutical industry arg kigh, many medicines are
not tested on mares in foal. At the same time, ewestudies on mice, rabbits or
other animals are not fully transferable to theasadue to — among other things
— differences in the forms of placentation. Therefahe product information of-
ten only indicates that the medicine should not$ed on pregnant mares due to a
lack of research. However, based on past experigaioed either in the course of
various studies or based on reports of individxglegence, information is avail-
able for a large number of medicines. It is notydas a practitioner to obtain the
relevant literature, because of the lack of timd ancess to scientific journals.
Therefore, the aim of this work was to summarizblighed knowledge about the
use of medicines in pregnant mares. The veterindaiges the decision whether to
treat the mare and risk treatment-related malfaonator an abort, or whether not
to treat the mare. Concerning the decision to teaiot to treat a broodmare, at-
tention has to be paid to the animal protectiontlaat prohibits causing consider-
able suffering to animals. If a pregnant mare negua medication-based treat-
ment, then this should in principle be given. Uslése broodmare survives, the
foal will not be born healthy. Therefore, the traant of the mare has to be taken
into consideration mainly, despite of possible canyt preferences by the owner.
For treatment, care has to be taken to choosecthve @omponent with the fewest
side effects. The induction of parturition beforayD300 of gestation will, with
high probability, produce a nonviable foal. FromyC320 of gestation, parturition
can be induced in justified, single cases, thoaigh important to be aware that a
foal only reaches viability in the last four daysfdre birth. Therefore, labour

should be induced in absolute emergencies only.
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IX. ANHANG

Tab. 1: Wirkstofftabelle mit Hinweisen zur Zulassung fiur Pferde, Schlachtequi-
den, Anwendung bei trachtigen Stuten und Fruchtschaden

Wirkstoff Zulassung | Zulassung | Anwendung Fruchtschaden
Pferde Schlacht- trachtige
equiden Stuten

Acepromazin Ja Ja Ja Nein
Acetylcystein Ja Ja Nein
Acetylsalicylsdure Nein Ja Nein
ACTH Nein Ja Ja Ja (Aborte mql.)
ADH Nein Nein Ja Nein
Adrenalin Ja Ja Nein
Altrenogest Ja Ja Ja Nein
Amikacin Nein Ja Nein
Amoxicillin Ja Ja Nein
Amphotericin B Nein Nein Nein
Ampicillin Nein Ja Ja Nein
Atropin Nein Ja Ja Nein
Azithromycin Nein Ja Nein
Bendroflumethiatid Nein Nein Nein
Benzyl-/Procain- Ja Ja Ja Nein
Penicillin
Betamethason Ja Ja Ja Nein
Bethanechol Nein Ja Nein
Bromhexin Nein Ja Nein
Bumetanid Nein Nein Nein
Buserelin Ja Ja Ja Nein
Butorphanol Ja Ja Ja Nein
Butylscopolamin Ja Ja Nein
Carbamazepin Nein Nein Nein
Cefotaxim Nein Nein Nein
Cefoxitin Nein Nein Nein
Ceftiofur Nein Ja Ja Nein
Chinidin Nein Ja Ja Nein
Chloralhydrat Nein Nein Ja Ja (Abort)
Chloramphenicol Nein Nein Ja Nein
Cimetidin Nein Nein Nein
Clenbuterol Ja Ja Ja Nein
Clomipramin Nein Nein Nein
Cloprostenol Nein Ja Ja Abort
Clotrimazol Nein Nein Nein
Cortisol Nein Ja Nein
Dantrolen Nein Ja Nein
Dembrexin Ja Ja Nein
Detomidin Ja Ja Ja Evtl. (Abort, teratq

gen)
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Tab. 1: Fortsetzung

Wirkstoff Zulassung | Zulassung | Anwendung Fruchtschéaden
Pferde Schlacht- trachtige
equiden Stuten
Dexamethason Ja Ja Ja Frihgeburten, Aborte
mgl.
Diazepam Nein Ja Ja Ja (Atemdepression,
Hypotonie)
Dichlorvos Nein Nein Ja Nein
Diethylcarbamazin Nein Nein Nein
Digoxin Nein Ja Ja Nein
Dimethylsulfoxid Ja Ja Ja Nein
Dinoprost Ja Ja Ja Abort
Dioctylsulfosuccinat Nein Ja Nein
Diphenhydramin Nein Nein Nein
Dobutamin Nein Ja Ja Nein
Dopamin Nein Ja Nein
Doxapram Ja Ja Nein
Enilconazol Ja Ja Nein
Enrofloxacin Nein Ja Nein
Erythromycin Nein Ja Nein
Etilefrin Nein Nein Nein
Febantel Ja Ja Ja Nein
Fenbendazol Ja Ja Nein
Fentanyl Nein Ja Nein
Flucytosin Nein Nein Nein
Flumethason Nein Nein Ja Nein
Flunixin-Meglumin Ja Ja Ja Nein
Furosemid Ja Ja Ja Nein
Gabapentin Nein Nein Ja Nein
Gentamicin Ja Ja Ja Nein
Griseofulvin Nein Ja Ja Ja (Missbildungen
Guaifenesin Ja Ja Ja Nein (ggr. Schwagd
Halothan Nein Nein Ja Nein
HCG Ja Ja Ja Ja (Abort)
Heparin Ja Ja Ja Nein
Hydrochlorothiazid Nein Ja Nein
Imidocarb Nein Ja Nein
Imipramin Nein Ja Nein
Insulin Nein Ja Ja Nein
Ipratropium Nein Ja Nein
Isofluran Ja Ja Ja Nein
Isometamidium Nein Ja Nein
Isoxsuprin Nein Ja Ja Nein
Itraconazol Nein Nein Nein
Ivermectin Ja Ja Ja Nein
Kanamycin Ja Ja Nein
Ketamin Ja Ja Ja Nein
Ketoconazol Nein Ja Nein

N

he)
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Tab. 1: Fortsetzung
Wirkstoff Zulassung | Zulassung | Anwendung Fruchtschéaden
Pferde Schlacht- trachtige
equiden Stuten
Ketoprofen Ja Ja Nein
Levomethadon Ja Ja Ja Nein
Lidocain Ja Ja Ja Nein
Lobelin Nein Ja Nein
Loperamid Nein Nein Nein
Marbofloxacin Nein Ja Nein
Mebendazol Ja Ja Ja Nein
Medroxyprogesteron  Nein Ja Ja Nein
Melatonin Nein Ja Nein
Metamizol Ja Ja Ja Nein
Methohexital Nein Nein Ja Nein
Metoclopramid Nein Ja Nein
Metronidazol Nein Nein Nein
Miconazol Nein Ja Nein
Morphin Nein Ja Ja Nein
Moxidectin Ja Ja Nein
Naloxon Nein Ja Nein
Naproxen Nein Nein Nein
Natamycin Nein Ja Nein
Neomycin Nein Ja Ja Ja (verminderte G
burtenrate)
Neostigmin Ja Ja Ja Nein
Nitrofurazon Nein Nein Ja Nein
Noradrenalin Nein Ja Nein
Norfenefrin Nein Nein Nein
Obidoxim Nein Nein Nein
Omeprazol Ja Ja Nein
Orgotein Nein Ja Nein
Ostradiol Nein Ja Ja Nein
Oxacillin Nein Ja Nein
Oxfendazol Nein Ja Nein
Oxytocin Ja Ja Ja Nein
Pentazocin Nein Nein Nein
Pentobarbital Ja Nein Nein
Permethrin Ja Ja Nein
Pethidin Nein Ja Ja Nein
Phanylephrin Nein Ja Nein
Phenamidin Nein Nein Nein
Phenobarbital Nein Nein Ja Ja (Hypothermie, |
thargie, Bradycardie
Phenoxybenzamin Nein Nein Nein
Phenylbutazon Ja Nein Ja Nein
Phenytoin Nein Ja Nein
Pilocarpin Nein Nein Nein
Piperazin Ja Ja Ja Nein
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Tab. 1: Fortsetzung
Wirkstoff Zulassung | Zulassung | Anwendung Fruchtschéaden
Pferde Schlacht- trachtige
equiden Stuten
Polymyxin B Nein Ja Ja Ja ( deutlich reduzi
te Geburtenrate)

Praziquantel Ja Ja Nein
Prednisolon Ja Ja Ja Nein
Primidon Nein Ja Nein
Procain Ja Ja Nein
Progesteron Nein Ja Ja Nein
Propafenon Nein Nein Nein
Propofol Nein Ja Nein
Propranolol Nein Ja Nein
Pyrantel Ja Ja Ja Nein
Ranitidin Nein Nein Nein
Romifidin Ja Ja Nein
Stilbestrol Nein Nein Ja Nein
Streptomycin Nein Ja Ja Nein
Strophanthin Nein Nein Nein
Suramin Nein Nein Nein
Tetracyclin Nein Ja Ja Nein
Theophyllin Nein Ja Nein
Thiabendazol Nein Ja Ja Ja (Abort)
Thiamylal Nein Ja Ja Nein
Thiopental Nein Ja Ja Nein
Thyroxin und Tri- Nein Nein Nein
jodthyronin
Ticarcillin Nein Ja Nein
Timolol Nein Ja Nein
Tobramycin Nein Nein Ja Nein
Tolazolin Nein Nein Nein
TRH Nein Ja Nein
Triclabendazol Nein Ja Nein
Trilostan Nein Nein Ja Nein
Trimethoprim- Ja Ja Ja Ja (Missbildungen
Sulfonamide
TSH Nein Nein Nein
Vedaprofen Ja Ja Nein
Verapamil Nein Nein Nein
Xylazin Ja Ja Ja Nein (Bradycardie
Yohimbin Nein Nein Nein
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