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l. EINLEITUNG

Schon seit 1967 wird die Frihgeburtseinleitung @Gilitcocorticoiden bei Rindern
durchgefihrt und gehdrt heutzutage zu den Routissn@omen in der
Rindermedizin. Indikationen fur solch einen EinQr#ind Erkrankungen der
Muttertiere, die den Erhalt der Trachtigkeit odes dzeitgerechte Austragen der
Feten unmoglich machen und mit dem Versterben dsenFund/oder des
Muttertieres einhergehen wirden. Die frihzeitigel€tiung der Geburt stellt in
jedem Falle ein Gesundheitsrisiko fiur das Mutted@wie eine Lebensgefahr fur
die Neonaten dar. Dabei spielt die oftmals ungendgd_ungenreifung bei den
Neugeborenen eine wesentliche Rolle. Bei Schaferbigher die Uberlebensrate
der Lammer verschwindend gering, wenn sie nur 9@-%fer physiologischen
Trachtigkeitsdauer ausgetragen wurden. Ein etaédier und erfolgreiches
Protokoll zur Friihgeburtseinleitung bei Schafen subhweren Erkrankungen in

der Hochtrachtigkeit (z.B. Trachtigkeitstoxikosealima) gibt es bis jetzt nicht.

Das Hauptziel der vorliegenden Dissertation isthdéss die Erarbeitung und
Prufung zweier Protokolle zur Frihgeburtseinleiturgy Mutterschafen. Beide
Einleitungsprotokolle basieren auf einem schon Saibren erforschten und
angewendeten Geburtseinleitungsverfahren bei Rindenit Hilfe von

Glucocorticoiden. Zur Erfolgsprifung der Methodenurden relevante

Messparameter analysiert. Dazu gehoOrten nicht nigr Auswertung der

Ablammergebnisse nach Frihgeburtseinleitung, sonderch Parameter wie
Blutgaswerte der Lammer, die Leukozytenzahl der m@&mund Mutterschafe
sowie die Blutprogesteronkonzentration der Mutteaée. Fur diese Zwecke
wurden Blutproben bei den Mutterschafen vom Beglan Geburtseinleitung bis
zum Tag zweipost partum(p.p) entnommen. Die Blutproben der Lammer
wurden zu drei Zeitpunkten innerhalb der ersteis&den (Std) nach der Geburt

entnommen.

Trotz ausreichender Uberwachung kommt es immer eviedhzu, dass die
Anzeichen der Geburt nicht erkannt werden und bestékien zu spéat
eingegriffen wird. Daraus resultieren nicht selbeme LAmmersterblichkeitsraten.
Aus diesem Grund war die Erfassung von Geburtseineribei hochtrachtigen
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Muttertieren ein weiteres Ziel dieser Dissertatarbgit. Zu den Geburtsanzeichen
gehdren: Das Aufeutern, der Milcheinschuss, dientadisierung der Vulva und
das Verhalten des Muttertieres.

Mittelfristige Ziele des Projektes sind die Prufugiger moglichen Verbesserung
der Geburtsiberwachung beim Schaf sowie die Eiofidhreines praktikablen
Protokolles zur Fruhgeburtseinleitung. Damit sollie d derzeit hohe

Lammersterblichkeit bei Frihgeburten verringertdeer.
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. L ITERATURUBERSICHT

1. Endokrinologie der Hochtrachtigkeit und der Geburt

Trotz Jahrzehntelanger Forschung werfen u.a. di®lemen Mechanismen der
Auslésung des Geburtsablaufs weiterhin eine ganeéeRvon Fragen auf
(MITCHELL & TAGGART, 2009). Trotz aller Schwierigkien konnten einige
der Teilfragen schon beantwortet werden. Eine damstndie zur Rolle von
Progesteron (P4): Es ist das wichtigste maternalenidn wahrend der Graviditat.
Nur durch die ausreichende Synthese dieses Gestdgem die Trachtigkeit
bestehen bleiben. P4 fordert das Wachstum des dJtend bedingt am
Endometrium den Ubergang vom Proliferations- zukr&®nsstadium. Dadurch
wird die Einnistung der befruchteten Eizelle und Brnadhrung des entstehenden
Embryos vorbereitet (LOFFLER, 2004) sowie die Rstetfung der
Uterusmuskulatur (s.g. Progesteronbloakihrend der Trachtigkeit gewahrleistet
(MEINECKE, 2000). Im Laufe der gesamten Gravidiiémmt P4 die Sekretion
von LH durch die Hypophyse und damit auch die Owmta P4 ist ein
Zwischenprodukt der Biosynthese von Steroidhormamash wird anfanglich im
Corpus luteum gebildet. Bei einem Teil der Hausstiatge, so z.B. beim Pferd,
wird P4 auch bzw. tiberwiegend in der Plazenta deb{ILOFFLER, 2004). Dies
trifft auch auf das Schaf zu, bei dem die P4-Sysehab dem zweiten Drittel der
Trachtigkeit hauptsachlich Uber die Plazenta sgsellt wird (JOCHLE, 1973).
Die Plazenta produziert beim Schaf im Vergleichdem Ovarien ca. die 5fache
Menge an P4 (LINZELL & HEAP, 1968; FYLLING, 1970Anders als bei
anderen Hauswiederkauern (Rind und Ziege) komngoesit beim Schaf nach
einer Ovariektomie nicht zu einem Abbruch der Ttékeit (BASSETT et al.,
1969; MEINECKE, 2000).

Die trachtigkeitserhaltende Rolle von P4 und dimd@inhergehenden hohen P4-
Werte an den Tagen 19 bis 22 nach der Ovulatiom B&nd und 16 bis 21 nach
Belegung beim Schaf, dienten als Basis zur Entwiukl von Tests zur
Feststellung bzw. Ausschluss einer mdglichen Trgkéait beim Rind und Schaf
(ROBERTSON & SARDA, 1971; SKEMESH et al., 1973).tprechende Tests
zur Trachtigkeitsdiagnostik erwiesen sich zwar piaktikabel, konnten sich

jedoch nicht gegen die ublichen Methoden (rektalpdtion des Rindes;
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Ultrasonographie des Schafes) durchsetzten (YOTZDU7).

Von mehreren Autoren wird der Nutzen von Progesmessung zur
Determinierung der Anzahl der Feten bei Schaferkutisrt. Bei néherer
Betrachtung der Werte und nach Erstellung einegdateronprofils wahrend der
Trachtigkeit ergab sich, dass zwischen Tag 15 undi& P4-Werte bei Schafen,
die Mehrlinge erwarteten, hoher waren als die lafn mit nur einem Fetus
(EMADY et al., 1974; YOTOV, 2007). Allerdings koretlieser Unterschied nur
am Anfang der Trachtigkeit beobachtet werden (SKBHEet al., 1973; EMADY
et al., 1974; YOTOV, 2007). Ab Tag 50 bis 120 deichtigkeit ist ein
kontinuierlicher Anstieg von P4 zu beobachten. Beflangswerte zwischen 2-2,5
ng/ml steigen die Werte in diesem Zeitraum auf 2/&$ache an (BASSETT et
al., 1969). Dann bleiben die Werte bis zur Gebuwefativ stabil. Zudem
beobachteten BASSETT et al. (1969), dass ein b&s Tage vor der Ablammung
ein Absinken der vorab angestiegenen P4-Werteiteinttan hoffte nun, mit
Hilfe des P4-Abfalls den Zeitpunkt der Geburt agnige Stunden eingrenzen zu
konnen. Es stellte sich jedoch heraus, dass daspatdle Phanomen des
Absinkens von P4 nicht bei allen Tieren auftritA@SETT et al., 1969).

Die Trachtigkeitsdauer betragt beim Schaf im Ducbingt 150 Tage (GANTER,
2009). Etwa 10 Tage vor der Ablammung sind divegsburtsvorbereitende
endokrine Veranderungen zu beobachten, die durch lgpothalamisch-
hypophyséare System des Fetus hervorgerufen wemigrsehlie3lich zum Partus
fuhren. Aus dem Hypothalamus des Fetus wird dasticotmopin-releasing
Hormone (CRH) freigesetzt, das die Sekretion desiatcorticotropen Hormons
(ACTH) durch die Hypophyse auslost. Die Nebennignele wird stimuliert und
Cortisol vermehrt ausgeschiittet (LOPEZ BERNAL, 2003FFLER, 2004). Aus
Cortisol entsteht Cortison. Durch den Anstieg @galen Glucocorticoidsekretion
wird die P4-Konzentration im Blut des Muttertieggsenkt. Dies geschieht durch
die erhdhte Enzymaktivitat der tydroxylase im Endometrium. Somit kommt
es zur Zunahme eines Dihydroxy-Progesteron-Metedmolil %, 200-dihydroxy-
pregn-4-en-3-on), der zu Ostrogen konvertiert werkann. Der Abnahme der
P4-Verfugbarkeit durch dessen zunehmende Metabnlisg und die gesteigerte
Ostrogensynthese, folgt die Zunahme der Prostaigidhgd (PGR¢)-Produktion.

Es kommt zur Luteolyse und zur zugigen Abnahme BEérSynthese. Der

Progesteronblock wird damit auf3er Kraft gesetzt et Uterus fur das
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kontraktionsauslésende Hormon Oxytocin sensibiigldEINECKE, 2000). Die
Geburt beginnt.

2. Anzeichen der nahenden Geburt

Der Geburtsverlauf an sich kann in mehrere Phasegeteilt werden:
Vorbereitungs-, Offnungs-, Austreibungs- und Nathgesstadium. Jedes
Stadium ist durch eine tierartspezifische Daueregekeichnet (Tabelle 1 und
Tabelle 2). Zwischen Vorbereitungs- und Offnungdista ist der Ubergang
flieRend. Der Beginn der Geburt wird meist erstearkbar, wenn die erste
Fruchtblase (Allantoisblase) sichtbar wird, das Rheidann, wenn die
Austreibungsphase schon begonnen(BRUNERT, 1995). Allerdings steht fur
die Fruherkennung des Geburtsbeginns genau diesbehitungsphase im
Vordergrund. Aus diesem Grund wurden die Anzeicden nahenden Geburt
genauer untersucht und versucht, die Merkmale derba&feitungsphase zu

eruieren. Dafilr wurden verschiedene Methoden ang@iiew. getestet.

Tabelle 1: Dauer der Geburtsphasen (MEINECKE, 2000)

Tierart Offnungsphase | Austreibungsphase| Nachgeburtsphase
(Std) (Min) (Std)
Pferd 1-4 10-30 1
Schaf 2-6 30-120 5-8
Schwein 2-12 150-180 1-4
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Tabelle 2. Dauer der Geburtsphasen beim Rind (GRUNRET, 1993)

Geburtsstadien Rind
Offnungsstadium 6-16
(Std)
Aufweitungsstadium Kihe 1-3
(Std) Farsen 4-6
Austreibungsstadium 5-10
(min)
Nachgeburtsstadium 6-12
(Std)

Bei Rindern ergab die Messung der rektal erhobdf@mertemperatur einen
verlasslichen, aber nur relativ quantifizierbaremfal ca. 24 Std vor der
Abkalbung (WEISZ, 1943). Eine regelmallige Anwendimder Praxis hat diese
Methodik nicht erfahren. Beim Schaf variieren diedrpertemperaturwerte
witterungsabhangig derart, dass deren Messung keairiassliche Methode ist,
um den Beginn der Geburt vorherzusagen (DUFTY, 1WVINFIELD et al.,

1973). In einer Studie von WINFIELD und MAKIN (197%onnte jedoch bei
mehr als 80 % der Schafe mit vergleichbarem Vlida @Abfall der

Kdrpertemperatur innerhalb von 48 Std vor der Lamgniestgestellt werden. Bei
Einlingstrachtigkeiten konnte man einen Abfall un89,2 °C feststellen. Bei
Schafen, die mit Zwillingen tragend waren, fiel diemperatur unter 39,4 °C.
Beim Rind wurden die Verdnderungen in Form und &adbr Vulva vor der
Geburt genauer untersucht. GRUNERT (1995) besdhreibe zunehmende
Schwellung der Vulva und eine Verlangerung der Bupalte. Jedoch variierten
bei DUFTY (1971) die Grdl3en- und die Langenveranadgen je Individuum so
stark, dass keine Voraussage zum Geburtszeitpankacht werden konnte. Ein
weiteres Merkmal ist das Aufeutern (GRUNERT, 19%s Euter der Kiihe wird
fester und praller, dabei geschieht diese Veramgdenmdividuell, sogar Wochen
vor der Kalbung (DUFTY, 1971). Als sehr zuverlassigiiesen sich das Einfallen
der immer weicher werdenden Beckenbander in Kontioima mit der
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zunehmenden Fullung der Zitzen durch das Einschiel@e Milch. Diese beiden
Merkmale waren sehr effizient, um den Beginn debuseauf 12 Std genau
vorauszusagen (STREYL et al., 2011).

Uber die Veranderung am Euter, die Erweichung deckBnbander sowie die
Schwellung der Vulva gibt es fur Schafe keine desiten Studien. Diese
Anzeichen der bevorstehenden Geburt werden jedotkhrblchern beschrieben
(GANTER, 2009; EDMONDSON et al., 2012).

3. Medikamentelle Geburtsinduktion

Bei einer vorzeitigen tierarztlichen Geburtseinleq wird versucht, die
bekannten endokrinen Vorgadnge der Geburtsauslosungdikamentell
herbeizufiihren oder sie zu beschleunigen. In demafmedizin sind
Indikationen hierfiir z.B. Ubertragung, fetale Waahssstorungen, Erkrankungen
der Mutter, Schwangerschaftshypertonie (deutlidndleter Blutdruck wahrend
der Schwangerschaft) und vorzeitiger Blasensprii@{URKEWICH et al.,
2009). Vergleichbar ist dies teilweise mit den kadionen fiur die
Geburtseinleitung bei Tieren, bei denen Ubertraguaimer hauptsachlich auch
Stoffwechselerkrankungen (Ketose, Hypokalzamie) rodechwerwiegende

Verletzungen als Indikationen im Vordergrund stehen

Eine Frihgeburt ist immer mit einem sehr groRenkRiserbunden, was das
Uberleben der Feten angeht (DROVER, 1983). Despjaltbes einige, vor allem
humanmedizinische Studien, uber verschiedene Method der
Frihgeburtseinleitung, immer mit dem Ziel einer bésgserung der Vitalitdt von
zu frih geborenen Neonaten (KAVANAGH et al., 200Da das Schaf friher
relativ haufig als Modell-Tierart verwendet wurden den genauen Ablauf der
Geburt zu untersuchen, liegen uns heute entsprédeh&mtersuchungen zum
Thema Geburtseinleitung und deren Effekt auf Mt#erund Lammer vor
(LIGGINS, 1968; MITCHELL & TAGGART, 2009).

Es ist allgemein anerkannt, dass Cortisol eine seichtige Rolle bei der
Geburtsauslosung spielt (11.1). Bei Schafen wirésdidurch experimentelle
Studien unterstitzt, in denen eine fetdigophysektomi€LIGGINS et al., 1966)
oder eine fetalddrenalektomigDROST & HOLM, 1968) durchgefuhrt worden
war und die Trachtigkeitsdauer sich daraufhin veg&ite. Eine weitere Studie
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zeigte, dass das Injizieren von ACTH in den Fetuseiner Frihgeburt fuhren
kann (LIGGINS, 1968). Die Ergebnisse dieser Studsnden gestutzt durch
Beobachtungen bei verlangerten Trachtigkeiten hed&n und Schafen, bei
denen die Feten eine Aplasie oder Hypoplasie dedeven Hypophysenlappens
oder eine Hypoplasie der Nebennierenrinde aufwigs&NMAN, 1968). Aus
diesem Grund werden zur Induktion der Geburt oftrtiCosteroidpraparate
entweder in Kombination mit anderen Praparaten atleme verwendet. Ziel ist
es dabei, durch die externe Gabe von Corticostenotn physiologischen, vom
Fetus induzierten Mechanismus nachzuahmen (1.19. KBmmt zu einer
Verminderung des plazentaren P4 und dadurch zu Eleegbarkeit des
Myometriums (Progesteronblock wird aufgehoben siabeh I1.1). Nun sind
Uteruskontraktionen verstarkt moglich und der Gewargang beginnt (EMADI
& NOAKES, 1973; MEINECKE, 2000).

Bei Rindern wurde die hormontherapeutische Wirkuag Corticosteroiden zur
Geburtseinleitung 1967 zum ersten Mal bestétigt @BRN et al., 1970). Die
mittlerweile beim Rind etablierte Geburtseinleitumgt Corticosteroiden separat
oder in Kombination mit PGF wurde in mehreren Studien belegt (KORDTS,

1975; NAKAO, 2001) und wird bis heute angewendetiese Art der
Geburtseinleitung wurde auch bei Schafen erforsthteiner entsprechenden

Studie wurden jeweils 39 Mutterschaéate partum(a.p) mit PGF,_ oder
Flumethason behandelt. Nach 72 Std kamen 33 % dieP@FZG behandelten

Mutterschafe und 89 % der mit Flumethason behagmieMutterschafe zum
Lammen (HARMAN & SLYTER, 1980). In einer weiterentulie, wurde
versucht, die Geburt bei 17 Suffolk-Mutterschafemct i.m.-Verabreichung von
16 mg Dexamethason zu induzieren. Innerhalb vo8tdZxamen 16 der 17 Tiere
in Geburt (KASTELIC et al., 1996).

Diverse Studien auf diesem Gebiet kamen zwar inguatem Ergebnis, dass die
Induktion der Geburt mit Corticosteroiden bei Semafmeistens sehr gut
funktioniert, jedoch gibt es bis heute kein allggm&nerkanntes Protokoll. Es ist
in aktuellen Lehrblichern hauptsachlich von eineldiiung ab dem Tag 138 der
Trachtigkeit die Rede und zwar durch Verabreichanges Corticosteroides.
(Dexamethason/Flumethason) (GANTER, 2009). Besbaneist auch der

Abbruch der Trachtigkeit aufgrund einer Fehlbelegumt Cloprostenol, was die
Ruckbildung des Gelbkorpers bewirkt (EDMONDSON ¢t 2012). Diese
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Methode ist jedoch nur am Anfang der Trachtigkeilgreich, da bei Schafen ab
dem zweiten Drittel der Trachtigkeit die Plazenia &4-Synthese dominiert
(I1.2). Von einer frihzeitigen Geburtseinleitungrdaem Tag 138 der Trachtigkeit
wird jedoch abgeraten. Dawes und Parry (1965) sdramBPaten Uber vier Jahre
aus vier verschiedenen Herden. Aus diesen Datenhgetor, dass von vierzehn
Lammern, die ohne vorherige Einleitung, nach eifiegezeit von weniger als
141 Tagen per Kaiserschnitt auf die Welt kamen, zwei Uberlebten. Somit
kamen sie zu dem Ergebnis, dass LAmmer die wenige®5 % der gesamten
Trachtigkeit ausgetragen wurden, in der Regel nighérleben (DAWES &

PARRY, 1965).

Bei Rindern ist bekannt, dass es nach medikamentéburtseinleitung oft zu
Nachgeburtsverhaltungen kommt. Diese steht in Zosamhang mit der
Plazentareifung, die bei einer zu frih induzie@@burt noch nicht abgeschlossen
ist. Es konnte allerdings belegt werden, dass eimederholte Gabe von
Corticosteroiden zur Einleitung der Geburt die Btaareifung férdern kann, dies
jedoch nicht zwingend zu einer Vermeidung einer ig@burtsverhaltung fihrt
(HARTMANN, 2011). Bei Schafen ist dieses Phanomesr dRetentio
secundinarummach Geburtseinleitung im geburtsnahen Zeitrawshtninbedingt
gegeben (OWENS et al., 1985; PETERS & DENT, 1992).

4. Perinatale Mortalitat bei Schaflammern

4.1. Bedeutung und Ursachen

Die Mortalitat bei La&mmern héangt von der Betrielidtg und dem Management
ab und variiert stark zwischen unterschiedlichetri@gen. Die durchschnittliche
Lammersterblichkeit Uber die gesamte Aufzuchtsphase groRen Bade-
Wirttembergischen Schafbetrieben betrug im Jaht 2@26 und stellt damit ein
grof3es tiermedizinisches und wirtschaftliches Rnobtlar (OVER & SCHERER,
2011). Aus Grof3britannien wurde 1997 in der gesamitafzuchtsphase eine
durchschnittliche Verlustrate von 10% aus 108 Smdtaeben ermittelt. Speziell
in den ersten 24 Syln. konnte eine durchschnittliche Mortalitat von 3%nételt
werden (BINNS et al., 2002). In Amerika ist die Reebn 15-20% Verlust der
geborenen LAmmer. Ungefahr 50-75% dieser Verludtenf in den ersten drei
Wochen p.n. an und basieren auf Totgeburten, Dystokien, demnatalen

Hypoglykédmie-Hypothermie-Komplex und Pneumonien (ROet al., 1990).
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Durch Verbesserungen im Bereich des Bestandsmamagemnd der Fltterung
wahrend der Trachtigkeit konnen die Verluste reeiizwerden (CLOETE &
SCHOLTZ, 1998). Bei gutem Management und gutem Gaffseitsstatus sollte
auch in grol3en Betrieben jedoch die Verlustratéen ersten Lebenswoche unter
10% erreichbar sein (GANTER et al., 2012). Ubergheinatale Mortalitat, also
die Sterblichkeit bei der Geburt und innerhalb elsten 24 Stg.n, gibt es keine

aktuellen und genaueren Angaben.

DUTRA und BANCHERO (2011) konnten zeigen, dass Zisammenhang
zwischen der Dauer der Geburt, der neonataleniditaind dem S&ure-Basen-
Status der Lammer besteht. Asphyxie ist nach ibkhetersuchungen ein wichtiger
Risikofaktor fur die perinatale Phase der Lammeei Balbern spricht man
perinatale Verluste sowie Depressionen der Vitatiigekt nach der Geburt fast
ausnahmslos einer perinatalen Asphyxie zu. Beirdh fjeborenen Neonaten
spricht man auch von dem Respiratory Distress ®yndr(RDS). Dies ist v.a.
durch gestorte Atemfunktion (Hyperventilation, Ateoh) sowie verminderte
Vitalitdt der Lammer gekennzeichnet und &hnelt skm Zustand, der auch bei
frischgeborenen Sauglingen beobachtet wird (BLEQDP9). Wéahrend einer
Lammzeitperiode sind ca. 3% aller LAmmer von eiRerm der schweren
Hypoxie betroffen (EALES et al., 2004).

Man unterscheidet zwischen Friihasphyxie und Spéyasp (Abbildung 1).
Beide Krankheitsgeschehen muinden jedoch in eingraésrisch-metabolische
Azidose (ZAREMBA, 1995).
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Frithasphyxie [ Spitasphyxie j

unreife Lunge

- verldngerte 0
Geburtsdauer Euﬁacfanfmangeﬂ
- evhohte M
Wehentdtigkeit pespiratorisch- 0

- verstdrkte Zughilfe

metabolische -
» @ unzureichende
e Ventilation

Abbildung 1: Fruh- und Spéatasphyxie fihren zur Azidose (ZAREMBA,
1995)

Unter dem Begriff der Frihasphyxie wird die hauigg8sphyxieform verstanden.
Diese entsteht bereits intrauterin wahrend einem&mgeburt, oder dem Auszug
der Frucht, wenn aufgrund verschiedener Storfaktorder plazentare

Gasaustausch zwischen der Mutter und dem Fetusthistitigt wird.

Spéatasphyxie ist ein Phanomen, das hauptsachlichzbefriih geborenen
Neonaten auftritt. Aus der Friihgeburt resultieneemangelhafte Produktion von
Surfactant (surface active agent). Diese oberfldgkieve Substanz befindet sich
in den Alveolen und wird in der letzten Trachtigkphase von speziellen
Lungenepithelzellen, den Pneumozyten Typ Il, pragiizDurch diese Substanz,
die hauptsachlich aus Phospholipiden und zu einknmdn Teil aus Proteinen
besteht, wird die Herabsetzung der Oberflachengpannin den Alveolen
gewahrleistet und die Entfaltung der Lunge sichaet (CLEMENTS, 1957,
PATTLE & THOMAS, 1961). Im Falle einer mangelndemo@uktion an
Surfactant kollabieren die Alveolen am Ende derdiasion und kdnnen sich bei
anschlielBender Inspiration nur mangelhaft entfalwas zu Atelektasen der
Lunge fihrt (ADAMS & FUJIWARA, 1963; SUTNICK & SOLBF, 1964;
ZAREMBA, 1995; ZERBE et al., 2008). Es folgt einezureichende Aufnahme
von Sauerstoff und eine gleichzeitig ungenigendatong von CQ (BLEUL,
2009). Es entsteht ein lebensbedrohlicher Zustand.
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4.2. Reife und Unreife

Aufschluss Uber die Reife der Neugeborenen beeni€augetieren, geben in
erster Linie charakteristische &uRRerliche Merkm@eim Rind z.B. sind die

aussagekraftigsten Merkmale die Haarlange in best@m Regionen (z.B.

Nabelgegend und Bauch) und der Durchbruch der Z&Bctleneidezahne: 11 und
12). Anhand dieser Merkmale kann man mehr oder gengut unterscheiden, ob
das neugeborenen Kalb unreif (verkirzte Tragezsit)),(voll ausgetragen) oder
uberreif ist (verlangerte Tragezeit) (RUSSE & GRURIE 1993).

Im Gegensatz zu reifen ,Nesthockern®, wie z.B. Hemdnd Katzenwelpen, sind
bei reifen ,Nestflichtern® (z.B. Kélber, Fohlen,tké und LAmmer) die Augen
schon bei der Geburt getffnet. Die Schneidezahmklsei reifen ,Nestflichtern®,

mit Ausnahme der Fohlen, nicht mehr von Zahnfleistterdeckt. Bei reifen
Kalbern, Kitzen und LAmmern sind v.a. die Mittele&h(I1 und I2) durch das
Zahnfleisch durchgebrochen (RUSSE & GRUNERT, 199Bgi pranatal

geborenen Schaflammern wird eine gewisse Schwadsehbeben. Daraus
resultiert ein mangelndes Stehvermdgen. Somit ush adie Fahigkeit, an der

Mutter zu saugen, eingeschrankt (EALES et al., 2004

Um eine RDS bei zu frih geborenen Kalbern zu diagmieren, sind die
Blutgaswerte die wichtigsten Parameter. Die Kalb@t RDS zeigen neben
Hypoxie progressive Saure-Basen-Abweichungen (BLEQQD09). Der Base
Excess (BE), also die Basenabweichung, gibt debrdach bzw. die Neubildung
von Basen im Blut an. Bei einem negativen Wert ckppriman von einem
Basendefizit (GOBEL, 2005a). Fur die genaue Bestimgn von pPQ wird

arterielles Blut benétigt. Der pH und BE konnen sbiMiber arterielles als auch
Uber vendses Blut ermittelt werden (BLEUL, 2009%w& 30-60 minp.n. ist ein

deutlicher Abfall der BE- und des pH-Werte bei RR&8bern zu beobachten.
Normalerweise wuirden sich in diesem Zeitraum digté&/bei gesunden Kalbern

normalisieren. Dies passiert jedoch nicht bei ROEBKrn. Da die CQ

Abatmung Uber die Lunge gestort ist, sinkt der pid Blut bei asphyktischen
Kalber (BLEUL, 2009). Die durch den Surfactantmdngbedingten

Ventilationsstérungen der Lunge fihren zu einer ¢y in den Geweben, dies
wiederum zur anaeroben Glykolyse und zur Bildung kactat. Das Ergebnis ist
eine respiratorisch-metabolische Azidose (GOBEL)SH). Es ist beschrieben,

dass Kalber mit eineAsphyxia neonatorunm vendsen Blut im Durchschnitt



Il. Literaturiibersicht 13

einen pH-Wert von 7,082 + 0,175, einen p@0n 73,3 + 26,8 mmHg und einen

BE von -10,6 + 7,2 mmol/l aufweisen (MAURER-SCHWER & WALSER,
1977). Fur LaAmmer liegen keine vergleichbaren Studior.

4.3. Vitalitatsbeurteilung

Im Jahre 1953 veroffentlichte die Anasthesistingifira Apgar einen Artikel Gber
eine neue Methode zur Vitalitdtsbeurteilung bei gelorenen Sauglingen
(APGAR, 1953). Diese Methode beruht auf der Belumgj von 5 verschiedenen
Parametern 60 seg.n. Bewertet wird mit einem Punkteschema von 0-2. Die
Summe der Einzelbewertungen ergibt den Vitalitédgdes Neugeborenen
(Tabelle 3). Die maximale Punktezahl, die erreisigrden kann, ist 10. Diese
Methode erwies sich als sehr praktikabel und wuden Goldstandard in der

humanen Neonatologie.
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Tabelle 3: Methode =zur Beurteilung der Vitalitat enes neugeborenen
Sauglings (APGAR, 1953)

Punktezahl
Parameter
0 1 2
Herzfrequenz kein Herzschlag <100 /min. 100-140 /min

. . Atmung flach
Respiratorische Apnoe nach 60
oder Atmet und heult
Anstrengung sec. p.n. o
unregelmanig

Reaktion auf Ansaugung der Nasenldcher und des

Reflexerregbarkeit o _ )
Oropharynx mit einem weichen Gummikatheter
spontanes Beugenspontanes Beugen
der Arme und der Arme und
Beine ohne Beine und
Muskeltonus schlaff _ _
Widerstand gegen Widerstand gegen
eine passive eine passive
Extension Extension
o einzelne o
gesamtes Kind isf o gesamtes Kind isf
Farbe der Haut ) Kdrperteile sind _
zyanotisch _ rosig
zyanotisch

In der Tiermedizin wurde dieses Schema flr die $knsse beim neugeborenen
Kalb modifiziert (BORN, 1981; BOSTEDT & WALSER, 280 Genau wie beim
System fir Sauglinge, gibt es eine PunkteskalaO/@nDie maximale Punktzahl
von 8 kann erreicht werden (Tabelle 4). Die Sumerekinzelbewertungen ergibt
auch in diesem modifizierten System den Vitalitédggdes neugeborenen Kalbes
(Tabelle 5). Unter diesen Voraussetzungen wirde Kelb mit einer
summarischen Benotung von < 6 als asphyktisch wamitdauch als gefahrdet
gelten (MULLING, 1976; BORN, 1981; ZERBE et al.,(8).
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Tabelle 4: Modifiziertes APGAR-Score-System nach MULING (1976)

: o Punktezahl
Beurteilungskriterien 0 1 >
Kopfreaktion auf fehlt herabgesetzt spontane aktive
Kaltwasserguss Bewegung
Lid- und ein Reflex beide Reflexe
. fehlen e .
Zwischenklauenreflex positiv positiv
Atemtatigkeit fehlt arrhythmisch Rhythmisch
Schleimhaut blaulich-weil3 blaulich Rosarot
Tabelle 5: Vitalitatsbeurteilung beim Kalb
Summe der Einzelbewertungen Vitalitatsbeurteilung
0-3 lebensschwach
4-6 gefahrdet
7-8 lebensfrisch

Modifizierte APGAR-Systeme wurden auch fur Hundgveel (GROPPETTI et
al., 2010) und Pferdefohlen (PALMER, 2007) erasteiBei Hundewelpen wird
neben den oben fir Kalber genannten Kriterien zlisktnoch die Herzfrequenz,
die Mobilitat, das Saugverhalten und die Vokalmatier Welpen beurteilt. Somit
kann eine maximale Punktzahl von 14 Punkten errewgiden (GROPPETTI et
al., 2010). Bei dem System fir Pferdefohlen betdigtMaximalpunktzahl bei 8.
Es wird jedoch statt der Schleimhautfarbe der Miiskas und statt der
Kopfreaktion die Herzfrequenz beurteilt (PALMER 020).

Ein ebenfalls modifiziertes APGAR-Score-System wveurdbei Lammern
angewandt (DUTRA & BANCHERO, 2011). In diesem Faigab sich bei funf
verschiedenen Beurteilungskriterien eine maximailekEzahl von 10 (Tabelle 6).



Il. Literaturiibersicht 16

Tabelle 6: Modifizierter APGAR-Score fur Lammer (PEDIATRICS, 2006)

Punktezahl
Beurteilungskriterien
0 1 2
Aktivitat Beugung der '
fehlt . aktiv, Brustlage
(Muskeltonus) Beine
Puls (Schlage/min) fehlen <105 > 105
Niesen, Husten,
_ schwache
Verziehen des bewegt Ohren,
_ _ fehlt Bewegung der )
Gesichtes (Grimasse schittelt den
Ohren
Kopf
Erscheinungsbild gelbe Hautfarbe
. . ' normale
(Schleimhaut- oder zyanotisch beschmutzt mit
_ Hautfarbe
Hautfarbe) Mekonium
. langsam, .
Respiration fehlt _ gut, regelmalig
unregelmanig

4.4. v-GT-Werte bei Neugeborenen

Schon seit fast 100 Jahren wird davon ausgegangss,die Kolostrumaufnahme
einen groRen Einfluss auf die Vitalitat und Ubeeletrate von neugeborenen
Kéalbern hat. Die Studie von SMITH und LITTLE (1922igte, dass sieben von
zwolf Kalbern, denenp.n. kein Kolostrum angeboten wurde, starben. Sie
vermuteten daher, dass die Kolostrumaufnahme asentir die
Infektionsabwehr der Neugeborenen ist. Man nahm dass sich bei
ungeniigender Kolostrumversorgung Darmbakterien stigevermehren und in
weiteren Organen ausbreiten kdnnen. Des Weitergyegisie davon aus, dass in
der Milch der Muttertiere bestimmte Antikbrper seimtssen, die die
Immunabwehr der Kalber starken (SMITH & LITTLE, 192 Spéater fand man
heraus, dass diese aus dem Kolostrum Uber den Eesorbiert werden und fur
die passive Immunitat der Kélber sorgen (BUSH et B971; STOTT et al.,
1979). Die Konzentrationen verschiedener in der cMil befindlicher
Makromolekiile wurden gemessen. Direkt nach der Getaren dabei die Werte
der y-Glutamyltransferasey{GT) besonders hoch (THOMPSON & PAULI,
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1981). Die Fahigkeit, verschiedene Makromolekileargdter auch die
Immunglobuline [Ig] undy-GT) Uber den Darm aufzunehmen, wurde genutzt, um

die postnatale Kolostrumaufnahme zu beurteilen (RERet al., 1993).

Einige Autoren zeigten, dass bei Kalbern anhandSdeumy-GT-Aktivitat eine
Aussage zum Ig-Gehalt im Serum gemacht werden KBARISH et al., 1997;
GUNGOR et al., 2004). Dagegen stellten andere Autobei Kalbern eine
deutlich schlechtere Korrelation zwischen 1g-Gehaldy-GT-Aktivitat im Serum
fest (PERINO et al., 1993; WILSON et al., 1999)i Bammern konnte in den
ersten beiden Lebenstagen ein deutlicher Zusammgrgwischen lg-Gehalt und
y-GT-Aktivitat im Serum nachgewiesen werden (MADENak, 2003; BRITTI et
al., 2005).

Die y-GT-Normwerte in den ersten Lebensstunden bis zurdeEdes ersten
Lebenstages von Lammern und Kalbern wurden ermitBei beiden Spezies
zeigte sich ein deutlicher Anstieg der Werte ameerd.ebenstag (BOSTEDT,
1983; MADEN et al., 2003; BRITTI et al, 2005). Voder ersten
Kolostrumaufnahme lagen die Werte der Lammer bg@ &4 14,9) U/l. Am Ende
des ersten Lebenstages stiegen die Werte auf 4404:667) U/l an (BRITTI et
al., 2005).

Neben den Normwerten derGT war man an der Beantwortung der Frage
interessiert, ob zu friih geborene Neonaten (z.B:hdErihgeburtseinleitung, 11.3)
ebenfalls einen Anstieg derGT wahrend der ersten 24 Spdn aufweisen.
Darlber gab ein Versuch mit Kalbern Aufschluss: Meailte 44 Kélber in zwei
Gruppen. Zu Gruppe 1 (n=30) gehorten zu frih erksiie Kalber ohne
Anzeichen einer Asphyxie und zu Gruppe 2 (n=14jrizln entwickelte Kalber mit
einer Spatasphyxie. Zwischen den beiden Gruppenegakeinen signifikanten
Unterschied beziglich derGT-Blutwerte (p>0,05). Dey-GT-Anstieg in den
ersten 24 Std bei frihgeborenen Kélbern war alemsdb zu beobachten, wie bei
zeitgerecht geborenen Kalbern (BOSTEDT, 1983; PICKEal., 1989).

5. Hamatologie und Referenzwerte

Die Referenzwerte bestimmter Blutparametern erwersdisSchafe, wie z.B. unter
anderem die des Hamatokrits (Hkt), unterscheideh gon denen der LAmmer,

im speziellen der neugeborenen Lammer. So wurdeateiriVergangenheit auch
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Referenzwerte fir neonatale La&mmer erarbeitet.

5.1. Referenzwerte fir den Hamatokrits

In den gangigen Lehrbichern fir Hamatologie unda8uohdizin sowie in

diversen Studien werden die Referenzwerte des kHktefwachsene Schafe
zwischen 25 und 41% angegeben (PERNTHANER et 883;1BICKHARDT,
2001). Im Lehrbuch fur Schaf- und Ziegenmedizin RWGH et al. (2012) wurde

der durchschnittlichel{) Hkt-Wert fir erwachsene Schafe mit 35% angegeben.

Doch schon viel friher interessierten sich ULLRENduwseine Kollegen (1965)

fur die Werte der Lammer direkt nach der Geburt. einer ihrer Studien

ermittelten sie einefnl-Hkt-Wert von 41,9% (+0,6) direkt nach der Gebuohv

36,2% (z0,6) etwa 24 Syln. (Tabelle 7)

Tabelle 7: Referenzwerte flr den Hamatokrit

Hkt (%)
Quellen
allgemein direkt p.n. 24 Stdp.n.
Klaus 25-41
Bickhardt
(2001)
Christian and 27-45
Pugh
(2012)
Pernthaner et 25-41
al. (1993)
Ullrey et al. 41,9 36,2
(1965) (= 0,6) (£0,6)
5.2. Referenzwerte des Saure-Basen-Haushaltes und des
Hydrogencarbonats

Die wichtigsten Werte des Saure-Basen-Haushaltesl: sDer pH, der

Kohlendioxidpartialdruck (pCg&), der Sauerstoffpartialdruck (pg), der Base



Il. Literaturiibersicht 19

Excess (BE) sowie die HydrogencarbonatkonzentrgttfvOs) im Blut. Sowohl
fur erwachsene Schafe als auch fur Lammer gibtegschiedene Angaben zu
Referenzwerten in Lehrblichern und in Originalattikelm Lehrbuch fur
Hamatologie der Tiermedizin von KRAFT und DURR (3D0Owerden
Referenzwerte fur den pH, pGQ, pOxw) und BE aufgefiihrt (Tabelle 8).

Tabelle 8: Referenzwerte fir Parameter des Saure-Ban-Haushaltes bei
Schafen (KRAFT & WIRTH, 2005)

Saure-Basenhaushalt Mittelwert oder Normalbereich
pH 7,42
PO2() (MMHQ) 98
PCO2 (MmMHQ 3341
BE (mmol/l) -3,5-+3,5

DUTRA und BANCHERO verdffentlichten 2011 in ihretuie Referenzwerte
far pH, pCQy), POy, BE und HC@ von Lammern direkt nach der Geburt
(Tabelle 9).

Tabelle 9: Werte des Sé&ure-Basen-Haushaltes direkp.n. (DUTRA &
BANCHERO, 2011)

Parameter Mittelwert (Minimum — Maximum)
pH 7,21(6,99 - 7,41)
pPO2) (MMHQ) 18,4(4 - 53)
pCO2) (MMHQ 21,2(0 - 85)
BE (mmol/l) -1,29(-16 - +9)
HCO3 (mmol/l) 26,5(13,9 - 35,4)
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5.3. Referenzwerte fur Elektrolyte und Anionenliicke

Zu den wichtigsten Elektrolyten im Koérper gehoreatiim (Nd), Kalium (K,
Kalzium (C&") und Chlorid (C)). Die Referenzwerte fiir diese Parameter speziell
fur Schafe werden in einigen Lehrbichern aufgefitiid bewegen sich
unabhangig von der Quelle mehr oder weniger imchkn Bereich (Tabelle 10).
Die C&*-Werte wurden ebenfalls in der Arbeit von PERNTHAREt al. (1993)
ermittelt (Tabelle 10)

Tabelle 10: Referenzwerte der Elektrolyte bei Schah

Klaus Christian Kraft und | Pernthaner
Quellen Bickhardt | and Pugh Wirth et al.
(2001) (2012) (2005) (1993)
Na* 140-158 140-160
a —_— —_—
mmol/l mmol/|
o 95-103 100-106
mEg/! mmol/l
ca2t 2,0-3,0 11,5-12,8 2,1-2,7 1,8-2,8
a
mmol/l mg/dF mmol/l mmol/l
K+ 2,9-6,1 3,9-54 3,5-4,5
mmol/l mEg/! mmol/l

11 mEq/l = 1 mmol/l; *1 mg/dl = x 4,008 mmol/l

LONG et al. (1965) waren daran interessiert, digfefe@mzwerte der oben
genannten Elektrolyte bei Lammern kurz nach deru@efowie 24 Stg.n. zu

messen. Die Ergebnisse dieser Arbeit werden inlleabg aufgefihrt.
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Tabelle 11: Referenzwerte der Elektrolyte bei Lammen unmittelbar p.n.
und 24 Stdp.n. (LONG et al., 1965)

Parameter unmittelbar p.n. 24 Stdp.n.
Ca** (mg/100ml) 12,3(+ 0,34) 12,1(+ 0,22)
Na* (mg/100mly 334(+ 2) 326(+ 3)

K (mg/100ml)® 26,7(+ 0,64) 25,1(+ 0,57)

11 mg/100ml = 0,2495 mmol/I? 1 mg/100ml = 0,435mmol/l;*1 mg/100ml = 0,2557mmol/l

Diverse Verschiebungen zwischen den Anionen undbKeah im Blut kénnen nur
ermittelt werden, in dem die Gesamtbilanz diesezobmet wird. Dies ist jedoch
nicht leicht. Aus diesem Grund wird die Anionenléckanion gap; AG) als
Hilfsmittel herangezogen. Diese stellt die Diffezezwischen nicht gemessenen
Anionen (u.a. Albumin, Sulfat und Phosphat) undhhigemessenen Kationen

(C&*, K* und Magnesium) dar. Sie wird indirekt aus folgerfeiermel berechnet:
Anionenliicke = AG = ([N4] + [K™]) = ([CI'] + [HCO3])

Die AG steigt an, wenn die Konzentration der nightnessenen Anionen steigt
bzw. die der nicht gemessenen Kationen abféllt. KAsn aber durchaus
vorkommen, dass, wenn z.B. im Falle einer hyperénhasschen-metabolischen-
Azidose Cl ansteigt und HC® im gleichen MalRe abféallt, die AG im
Normbereich bleibt. Der Referenzbereich der AGeiiwachsene Schafe wird mit
12-24 mEqg/l angegeben (RADOSTITS et al., 2000).

5.4. Referenzwerte fir Leukozyten undy-GT-Konzentrationen im Blut
Referenzwerte fir erwachsene Schafe und fur Lamimelter unter einer
Lebenswoche fir Leukozyten undGT liefern Lehrbicher der ,Hamatologie®

sowie der ,Medizin der kleinen Wiederk&auer” unddsin Tabelle 12 aufgefihrt.
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Tabelle 12: Referenzbereiche der Leukozyten und der-GT bei Schafen

Klaus Christian Kraft und Pernthaner
Quellen Bickhardt and Pugh Wirth et al.
(2001) (2012) (2005) (1993)
L 4.000- 4.200- L
Leukozyten | 2,7-13,0G/I 5-18,2G/I
12.006/pl 6.200l
40-4.700
y-GT (U/l) (bei LAmmern bis 32 24-59

< 1Woche)

11 G/I = 10000 oder 1 G/I = x103l

Referenzwerte speziell fur Lammer direkt nach deb@t und 24 Std spater
lieferten ULLREY und seine Kollegen (1965) fur Leayten und BOSTEDT

(1983) fiiry-GT (Tabelle 13).

Tabelle 13: Referenzwerte dey-GT und der WBC direkt p.n. und 24 Stdp.n.

Parameter direkt p.n. 24 Stdp.n.
v-GT (UN)* 48 (+ 51) 1.685(+ 1.335)
Leukozyten (/mm®)? 3.032(+ 207) 5.549(+ 273)

Y(BOSTEDT, 1983); 2(ULLREY et al., 1965); 1 mm° = 1l
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1. MATERIAL UND METHODEN

1. Material

1.1. Verbrauchsmaterial

Blutgasentnahmesystem ,Monovetten®{Sarstedt AG & Co, Numbrecht)

2ml LH
EDTA-ROhrchen 5 ml (13x75 mm) (Terumo Europe N.\é|den)

EDTA-ROhrchen K3E 5 ml (75x13mm)  (Sarstedt AG & Glaymbrecht)

Kanilen ,BD Microlance ™ 3* (steril, (Becton Dickinson, Heidelberg)
0,6*30 mm)

Kanilen ,.BD Microlance ™ 3 (steril, (Becton Dickinson, Heidelberg)
1,2*40 mm)

1.2. Laborbedarf und Gerate

Hitachi 912 Automatic analyzer (Boehringer IngetheMannheim)

Kryoboxen aus Plastik (Doktorlab, Scienova Gmbdha)
NaCl-Losung (Roche Diagnostics GmbH, Mannheim)

Pipettenspitzen, blau, 100-1000D (Brandt, Wertheim)

Pipettenspitzen, gelb, 2-100
Sysmex pocH-100iv Diff
TWEEN 80-Konzentrat
Zentrifuge Rotixa 50Rs

Rapidlab 865, Blutgasanalyse

(Brandt, Wertheim)
(Sysmex Corporation, Japan)
(Merck, Darmstadt)
(Hettich, Tuttlingen)

(Siemens Healthcagndstics
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Nunc 96-Wellplatten

Ultrachallgerat, Honda electronics

1.3. Medikamente

Bisolvor® (Bromhexin 3 mg/ml)

Chronogest CR (flugestone acetate)

GmbH, Eschborn)
(Merck, Darmstadt)

(PHYSIA GmbH uNsenburg)

(Boehringer Ingelheim GmbH,
Ingelheim)

(Intervet, GroRRbritannien)

Depotocin® 70kg/ml Injektionslésung (Veyx-Pharma GmbH, Schwarzenborn)

fur Rind und Schwein (Carbetocin)

Dexamethason-Injektionslosung ad us(cp-Pharma, Burgdorf)

vet. 2 mg/ml

Glucose-L6sung 40 Prozent ad us. ve{B. Braun, Tuttlingen)

B. Braun

HostamoX LA (Amoxicillin 150

mg/ml Injektionssuspension)

Intergonafi (Pferdeserum-
Gonadotropin 240 I.E./ml)

(Intervet Deutschland GmbH,
Unterschleil3heim)

(Intervet Deutschland GmbH,

Unterschleil3heim)

Isotonische Natriumchlorid-Loésung ad(B. Braun, Tuttlingen)

us. vet. B. Braun

Metacanf(Meloxicam 20 mg/ml
Injektionslosung)

Natriumhydrogencarbonat 8,4% B.

Braun Infusionslésung

(Boehringer Ingelheim, Ingelheim am
Rhein)

(B. Braun Melsungen AG, Tuttlingen)

Paraflunixin RPS (Flunixin-Meglumin (IDT Biologika GmbH, Dessau-

50 mg/ml Injektionsléung)

Realease Pentobarbital-Natrium

Rollau)

(WDT, Garbsen)
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Injektionslésung 300 mg/ml

Ripercof 88,5 mg/ml Lésung zum (JANSEN-CILAG GmbH, Neuss)

eingeben 1,07 ml/kg (Levamisol)
Ursofloxacirf (Enrofloxacin 10 %) (Serumwerk, Bernburg)

Vitamin E-Selen Injektionslosung 100 (cp-Pharma, Burgdorf)
mg/ml + 0,658 mg/ml

Zylexis® Immunmodulator fir Hunde, (Pfizer GmbH, Berlin)
Katzen, Pferde, Schweine und Rinder

10x1ml (Inaktives Parapox ovis-Virus)

1.4. Patientengut

Die Untersuchungen im Rahmen dieser Arbeit wurdsischen Mai 2011 und
Dezember 2012 durchgefihrt. Alle Tiere, die fur Biedie ausgewahlt wurden,
stammten aus dem Bestand der Klinik fur Wiederkamdr Ambulanz und

Bestandsbetreuung, der Ludwig-Maximilians-Univétsiinchen.
1.5. Mutterschafe

1.5.1. Schafe fur die Frihgeburtseinleitung

Fur die Studie wurden insgesamt 27 Tiere ausgewdaidingsame
Frihgeburtseinleitung = Grupfd-E ; schnelle Frihgeburtseinleitung = Gruppe
SFE). Es handelte sich dabei um Bergschafe und BeafigGteuzungstiere im
Alter von drei bis acht Jahren. Alle Tiere wurdenBeginn der Arbeit untersucht
und als klinisch gesund befunden. Die Schafe wurdisnzum 120. Tag der
Tréachtigkeit in einer Herde von ca. 80 Tieren anAle3enstelle Oberwiesenfeld
der Klinik fur Wiederk&auer gehalten. Untergebrasfaren sie in einem Offenstall
mit Auslauf und regelmafigen Weidegangen zur SorneiterAb dem 120. Tag
der Trachtigkeit wurden die Tiere von der Herdeasiegpt und als Kleingruppe,
bestehend aus maximal 6 Tieren, aufgestallt. Ab d@h Tag wurden sie in
einem Stall an der Klinik fur Wiederkauer in Obdned3heim untergebracht.
Gefuttert wurden die Tiere ab dem 120. Tag der hitrgkeit zweimal taglich mit
Kraftfutter. Heu und Wasser waren wahrend der gésafirachtigkeitad libitum

zuganglich. Nach der Geburt wurden die Mutterschatéahren Lammern separat
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aufgestallt.

1.5.2.  Schafe fur Ausbildungs-Kaiserschnitte

Im Rahmen der klinischen Ausbildung der Veterinain@studierenden des 8.
und 9. Fachsemesters finden in der Klinik fir Wr&deer alle 6 Wochen
Schafkaiserschnitte statt. Zu diesem Zweck werdenttévschafe aus der
klinikeigenen Herde in regelmafigen Abstanden ssorgkiert und durch die
ebenfalls klinikeigenen Bécke gedeckt (physiologes&eburten = GruppehG;
Kaiserschnitt-Geburten = Grupp&G). Die Kaiserschnittibungen finden
zwischen dem 145. und 150. Tag der Trachtigkeit.sbkasgesamt wurden 18
Mutter dieser Studentenkurse als Vergleichstienrgdremmen. Untergebracht
waren die Tiere an der Aul3enstelle der Klinik fliredérkauer. Dort wurden sie
in einem Offenstall mit Auslauf und regelméaRigenitfégangen (wéahrend der
Sommerzeit) gehalten. Ab dem 120. Tag der Trachtigkurden die Tiere von
der Herde separiert und als Kleingruppe, bestehaumsl maximal 6 Tieren,
aufgestallt. Eine Woche vor dem geplanten Kaisensickvurden sie in einem
Stall an der Klinik fur Wiederkauer untergebradgefittert wurden die Tiere ab
dem 120. Tag der Trachtigkeit zweimal taglich mraffutter. Heu und Wasser
waren wahrend der gesamten Trachtigkeitsdadelibitum zuganglich. Drei der
trachtigen Tiere (maximale Anzahl immer 8) wurden Kaiserschnitt entbunden,
die restlichen Tiere wurden zur Geburtstiberwactisgur Geburt in der Klinik
belassen. Den fur den Kaiserschnitt vorgesehenetieMuohafen wurde zur
Unterstitzung der Lungenreifung der Lammer am Abemdder Operation 10
mg Dexamethason (l1l.1.3ub cutan(s.c) verabreicht. Nach der Spontangeburt
oder dem Kaiserschnitt wurden die Mutterschafe imien Lammern separat
aufgestallt. Eine Wochp.p.wurden die Matter mit ihren Lammern wieder an die

AufRenstelle der Klinik in Oberwiesenfeld verbracht.

1.6. Lammer

1.6.1. Fruhgeborene La&mmer

Insgesamt wurden im Versuchszeitraum 46 Lammerhdbrdhgeburtseinleitung
(Gruppe LFE; Gruppe SFE) nach 137-139 Tagen Tragepboren. Die
Uberlebenden Lammer wurden nach der Geburt mitninviittern separat
aufgestallt. Es wurden Blutproben enthommen (BL1), die Rektaltemperatur

gemessen (I11.1.6.1) und der Nabel wurde jodiefterA Lammern wurde 0,5
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ml/Tier Vitamin E und Selers.c. (11l.1.3) verabreicht, um eine ausreichende
Selenversorgung zu gewahrleisten. Aufgrund eineBastand latent verbreiteten
Lippengrind-Infektion wurde den Lammern zusétzlictylexis®, ein fir
Kleintiere, Pferde, Schweine und Rinder, zugelassenmunmodulator (111.1.3),
verabreicht, um dem Ausbruch der Erkrankung voragbe. Eine Warmelampe
wurde in jeder Box bereitgestellt, um einer moghciunterkiihlung der Lammer
vorzubeugen. Lammer, die anfangs zu schwach waren, selbstandig
ausreichend bei der Mutter zu trinken, wurden direach der Geburt und
zusatzlich zum Ansetzen an das Euter ihrer MuttéKimh-Kolostrum per Sonde
zugefittert. Nach einer Eingewthnungsphase von Z4aTagen und in
Abhangigkeit vom Allgemeinzustand der LAmmer undedeMiitter wurden die
Tiere in Kleingruppen zusammengefuhrt. Nach ungefahweiteren Tagen
wurden die Kleingruppen an die AufRenstelle der iKlifir Wiederkduer in
Oberwiesenfeld verbracht. Die LAmmer wurden bis Altar von 12 Wochen bei
den Mittern belassen, danach abgesetzt und ari3ehile bis zum 6.

Lebensmonat in einer Gruppe von ca. 20 LAmmernligeha

1.6.2. Per Kaiserschnitt entwickelte und spontan geboreneammer

Als Vergleichstiere zu den friihgeborenen Lammerndemn Lammer aus den fur
die Studenten veranstalteten KaiserschnittUbungerdié Studie einbezogen
(111.1.5.2). Die Lammer wurden per Kaiserschnittveickelt (per Kaiserschnitt
geborene Lammer = Gruppe KG) oder kamen durch &pgeburt auf die Welt
(physiologisch geborenen Lammer = Gruppe PhG). brieren Verlauf bis zum
6. Lebensmonat wurde nun wie bei den frihgeboren®mmern verfahren
(11.1.6.1).

2. Methoden

2.1. Tierschutzantrag

Bei den Tierversuchen handelte es sich um zweinddie Regierung Oberbayern
genehmigte Versuchsvorhaben mit den Aktenzeiche 5%54-2532-166-10 und
55.2-1-54-2532-86-12.

2.2. Brunstsynchronisation
Grundvoraussetzung fur diese Studie war die gendenntnis der

Trachtigkeitsdauer des jeweiligen trachtigen Tieis diesem Zweck wurde bei
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den Mutterschafen eine Brunstsynchronisation mitlfeHides Praparates

Chronoge$? CR (I11.1.3) durchgefiihrt. Bei diesem Préaparatdeite es sich um
in Gestagen getrankte Vaginalpessarien, die denekéghafen vaginal eingeftihrt
wurden (1 Pessarium/Schaf) und dort 14 Tage vérdtieNach deren Entfernung
wurden die Tiere am selben Tag mit Pferdeserum-Gatngpin (PMSG oder
equines Choriogonadotropin, eCG; 400-600 i.E.) behandelt. In dieser Studie

wurde das Praparat Intergon%wﬁlll.l.S) verwendet. Ziel der Behandlung ist die
Zyklusinduktion, die i.d.R. mit einer erhdhten Ahkaovulierender Follikel
einhergeht. Einen Tag nach der Behandlung wurdersdhafe zu einem der vier
klinikeigenen Bocke gefuhrt (3-4 Schafe pro Bodkach vier Tagen wurden die
Schafe wieder in die Mutterschafherde zurick gdliracEine erste
Trachtigkeitsuntersuchung etwa am Tag 40 nach damle&kung erfolgte Uber
transabdominalen Ultraschall (11.1.2). Die Termaénbchnung basierte auf dem 2.
Tag des Zusammenseins mit dem Bock. Die zweite rndtb@terfolgte dann 40

Tage spater.
2.3. Blutanalyse der Mutterschafe

2.3.1. Gewinnung von venésem Blut und Blutplasma der Mutteschafe

Bei den Mutterschafen wurden, je nach Gruppe, voachtigkeitstag 130 bis 135
an einmal taglich und ab dem Tag 136 bis zur Getweimal taglich Blut aus der
Vena jugularisgewonnen. Dies erfolgte nach Fixierung der Tierd manueller

Stauung des Gefal3es. Es wurden pro MutterschaBlutdntnahme 4 ml EDTA
Blut (2 mit EDTA beschichtete Réhrchen, Volumen B i.1.1) entnommen.

Das Blut ruhte anschlielend bei Raumtemperaturl®amin. Die Rdohrchen
wurden anschlie3end bei 4.000 x g fir 10 min béC2fentrifugiert. Daflr wurde
die Zentrifuge Rotixa 50Rs hergenommen. Der Ubecst@Plasma) wurde mit
Hilfe einer Eppendorfpipette (lll.1.1) vorsichtig bgehoben und in
Eppendorfréhrchen (l11.1.1) Uberfihrt. Bis zur veegn Verarbeitung (111.2.3.3)

wurde das gewonnene Plasma bei -25 °C eingefroren.

2.3.2. Messung der Leukozytenzahl

Mit Hilfe einer Eppendorfpipette wurden 10l der vorher entnommenen
Blutprobe abpipettiert und mit 40 NaCl in einem Eppendorfrohrchen verdinnt.
Anschlieend wurde mittels des Gerates poCH-100iNf [I11.1.2) die
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Leukozytenzahl gemessen. Die Blutprobe wird dafimvGerat eingezogen und
zum Messfuhler geleitet. An dessen Ende befindg#t sine Mindung, die auf
beiden Seiten mit jeweils einer Elektrode bestlistt Zwischen den zwei
Elektroden herrscht Gleichspannung. Wenn Blutzeltiese ,Schranke® des
Gleichstroms durchqueren, entsteht ein Widerstamtisomit werden elektrische
Impulse erzeugt. Das Gerat misst diese Impulsekamth somit die Anzahl der

Zellen ermitteln.

2.3.3.  Progesteronbestimmung

Fur die Progesteronmessung wurde ein im hauseigeabor der Klinik fur
Wiederkauer entwickelter Enzym-Immuno-Assays (El&)ngesetzt. Dafur
wurden 96er-Wellplatten (l11.1.2) verwendet, dietreinem sheep-lgG-anti-rat-
IgG-Antikorper (75 pg/well) beschichtet worden waren. Das bei -25°C
eingefrorene Plasma wurde bei Raumtemperatur aufgeDie Platten wurden
mit 2x 400ul TWEEN 80/well (111.1.2) ausgewaschen. Danach veurgbro Well
5ul der Kontrolllosung (P4 in 0-Plasma), Standard (@4 10 ng/ml bis 0,46
ng/ml Verdiinnt) und der Probe (Plasma) pipettiEg. folgten 80ul/well von
einem Enzym (3-HRP-CMO), das an P4 bindet. Dietéhatvurden Gber Nacht
im Kuhlschrank, dunkel und auf einem Schittler imkut. Am nachsten Tag
wurden die Uberstande dekantiert (durch Abkippemd u5x mittels
Zupipettierung von 400 ul/well Waschlésung (TWEEN 80-Konzentrat)
gewaschen und aufgerittelt. Im weiteren Verlaufdear 150ul/well Substrat
zugefugt, um die Farbreaktion zu starten. Diesdsst®at wurde im hauseigenen
Labor der Klinik fir Wiederkauer hergestellt untleme HO,-TMB-L6sung. Die
Platten wurden bei Raumtemperatur 40 min im Dunkbdnbiert. Mit 50ul/well

4N HpoSO4 wurde die Farbreaktion gestoppt. Zum Schluss wdreléarbreaktion

photometrisch gemessen (450 nm).
2.4. Blutanalyse der LA&mmer

2.4.1. Gewinnung von ventsem Blut der Lammer

Die Blutentnahme erfolgte bei 53 Lammern (22 fridogene, 25 per
Kaiserschnitt entwickelte und 6 physiologisch geloer LAmmer) 5 min und 24
Stdp.n.und bei 39 LA&mmern 5 min, 1 Std. und 24 @id (11 per Kaiserschnitt
entwickelte, 10 physiologisch geborene und 18 felilogene Lammer). Die

Blutentnahme erfolgte aus d&fena jugularis nach Fixierung der Lammer,
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Desinfizierung der Punktionsstelle und manuelleau8hg des Gefal3es. Es
wurden pro Lamm und Blutentnahme jeweils ein mitfTRCbeschichtetes 2 ml-

Rohrchen und ein Blutgasréhrchen entnommen.

2.4.2. Blutgasanalyse bei neonatalen Lammern

Die Blutgasanalyse wurde jeweils innerhalb von 1 mach der Blutenthnahme
durchgefuhrt. Dafur wurde das Geréat Rapidlab 86Bveedet (111.1.2). Die

Sensoren des Gerates messen eine spezifische r@ubetader Probe Uber
molekulare oder ionenspezifische Erkennungsmechnams Der

Transduktormechanismus verwandelt dann das Pdtemben molekularen

Erkennungsmechanismus mittels Potentiometrie undpekometrie in ein

elektrisches Signal. Im Anschluss daran konditidnie das

Signalverarbeitungssystem des Gerédtes das elesttani Sensorsignal durch
Glatten und Filtern. Die elektronischen Signale deer in eine Konzentration
umgewandelt und in entsprechender MalReinheit (minmaiHg, %) angegeben.

2.5. Messung der Gamma-Glutamyltransferase bei neonatate
Lammern
Zur Messung der Gamma-Glutamyltransferag&T{) wurde das Gerat Hitachi
912 Automatic Analyser (111.1.2) hergenommen. Dasrd& arbeitet mit dem
Prinzip eines Enzymatischen Farbtests. Uber deterergugang wird ein
Tris(hydroxymethyl)-aminomenthan-Puffer (123 mmjouhd Glycylglycin (123
mmol/l) und Konservierungsmittel zugegeben (gebnafertige Losung). Uber
den zweiten wird Acetat-Puffer (10 mmol/l), L-y-Ghmyl-3carboxy-4-
nitroanilid (22,5 mmol/l), Stabilisator und Konsemungsmittel eingefihrt
(gebrauchsfertige Losung). DieGT Ubertragt deny-Glutamylrest von L-vy-
Glutamyl-3-carboxy-4-nitroanilid auf GlycylglycinDabei wird 5-Amino-2-
nitrobenzoat freigesetzt. Dies ist proportional zZuGT-Aktivitat und wird

photometrisch gemessen.

2.6. Geburtseinleitung der Mutterschafe fir die Ausbildungs-
Kaiserschnitte

Den Mutterschafen far die in [lI1.1.5.2 beschriebenestudentischer

Kaiserschnittibungen werden routinemaf3ig 10 mg DH¥eX s.c. verabreicht

vor dem geplanten Eingriff. Die Verabreichung fin@den Vorabend deSectio

caesareastatt.
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2.7. Protokolle zur Frihgeburtseinleitung bei Mutterschafen

Fur die Geburtseinleitung bei den Mutterschafendeudexamethason eingesetzt.
Die Applikation erfolgte in die/ena jugularisnach Fixierung der Tiere und im
Anschluss an die jeweiligen Blutentnahmen. Es wurdevei verschiedene

Protokolle angewandt. Die Protokolle waren mod#ite Versionen von bei

Rindern etablierten Geburtseinleitungsprotokollen.

2.7.1. ,Langsame Frihgeburtseinleitung” (LFE)

Fur die ,langsame Frihgeburtseinleitung® wurdengasamt 12 Mutterschafe
eingesetzt (Gruppe LFE). Begonnen wurde am Tagl&Bdréachtigkeit um 20:00
Uhr.

[Zer’tpunkt der] E Tag der Trichtigkeit j
P

robenentnahme

136. bis
zur Geburt

S "/ - DEXA

2mg 4mg le mg lemg

DEXA DEXA _ DEXA DEXA

130.-133. 134. 135,

Abbildung 2: Schematische Darstellung der ,langsame
Frihgeburtseinleitung®. Abktrzung: DEXA, Dexamethason

Bis zum 133. Tag der Trachtigkeit bekamen die Tjeveeils einmal taglich um
20:00 Uhr 2 mg Dexamethason (DEXA) i.v. Es folgieeeesinmalige Gabe von 4
mg DEXA am 134. Tag und eine einmalige Gabe vomg@DEXA am 135. Tag,
jeweils um 20:00 Uhr. Ab dem 136. Tag der Trachgigkind bis zur Lammung
bekamen die Mutterschafe jeweils zweimal tagliohmier 08:00 und 20:00 Uhr,
also alle 12 Std, 16 mg DEXA i.v. verabreicht. NaBbginn der Injektionen
wurden die Tiere bis Tag 135 alle 2 Std auf Anzexcller Geburt kontrolliert
(Geburtsiiberwachung). Dies erfolgte ab Tag 136Tdé&chtigkeit jede Stunde bis
zum Eintritt der Geburt (Abbildung 2).
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2.7.2. ,Schnelle Frihgeburtseinleitung“ (SFE)

Insgesamt bei 15 Mutterschafen wurde die Geburt Hiilie eines verkirzten
Dexamethason-Applikation-Regimes, also ,schnellhgeieitet (Gruppe SFE).
Begonnen wurde mit der Geburtseinleitung am 13%. der Trachtigkeit mit 16
mg DEXA i.v. um 20:00 Uhr.

" .
Zeitpunkt der Tag der Trachtigkeit
Probenentnahme

136. bis
135,
zur Geburt
16 m
» D&
DEXA
16 mg 16 mg
DEXA DEXA

Abbildung 3: Schematische Darstellung der ,schnelie
Frihgeburtseinleitung®. Abktrzung: DEXA, Dexamethason

Ab dem Tag 136 der Trachtigkeit wurde den Tierda &2 Std, immer um 08:00
und 20:00 Uhr, 16 mg DEXA i.v. verabreicht. Diesrde bis zum Eintreten der
Geburt fortgefuhrt. Vergleichend zu Gruppe LFE vaurdlie Tiere ab dem 135.
Tag der Trachtigkeit direkt nach der ersten Inmktalle 2 Std auf Anzeichen
einer nahenden Geburt Gberwacht, ab Tag 136 undubi$seburt jede Stunde
(Abbildung 3).

2.8. Beurteilung des Allgemeinbefindens der neugeborendrdmmer

Um das Allgemeinbefinden der neugeborenen Lammebeurteilen, wurden
Vitalitdts- und Reifegrad, sowie das Allgemeinbdén der Lammer ermittelt
(Anhang: Tabelle 30).

2.8.1. Vitalitat
Die Beurteilung der Vitalitit der Neonaten fand amth &aulRerlicher

Beurteilungskriterien statt (Tabelle 3). Als Led&n daflr diente das modifizierte



I1l. Material und Methoden 33

APGAR-Score-System fur bovine Neonaten (11.4.3).

Tabelle 14: APGAR-Score zur Vitalitdtsbeurteilung winer und boviner
Neonaten (modifiziert nach MULLING 1976)

. o Punktezahl
Beurteilungskriterien 0 1 >
Kopfbewegung (mit oder fehit herabgesetzt spontane aktive
ohne Kaltwasserguss) Bewegung
Lid- und ein Reflex , "
Zwischenklauenreflex fehlen positiv beide Reflexe positiy
Atemtatigkeit fehlt arrhythmisch rhythmisch
Schleimhaut blaulich-weif3 blaulich rosarot

Die Summe der Einzelbewertungen (0-2 Punkte) erdén Vitalitatsgrad des
Neugeborenen (Tabelle 15). Bei einer Punktzahl wiBden unterstitzende

Malinahmen eingeleitet, um das Allgemeinbefindemezbessern (111.2.9).

Tabelle 15: Ermittlung des Vitalitdtsgrades ovinerund boviner Neonaten
anhand der Summe der Einzelbewertungen

Punktezahl Vitalitatsgrad
0-3 lebensschwach
4-6 gefahrdet
7-8 lebensfrisch

2.8.2.  Allgemeinzustand und Reifegrad
Um den Allgemeinzustand zu beurteilen, wurde direath der Geburt eine
Allgemeinuntersuchung durchgefiihrt. Dabei wurdenpitgéchlich Temperatur,

Atemfrequenz und der Saugreflex untersucht.
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Tabelle 16: Allgemeinuntersuchungpost natum

Parameter Befundkategorien
> 39,5
Rektale Korpertemperatur (°C) 38-39,5
<38
Atemfrequenz (Atemzige/min) 30-80
aufmerksam/agil
Verhalten (10 minp.n.) lethargisch
apathisch
+++
Saugreflex ++
+

durchgebrochen (beide | 1)

Incisivi
nicht durchgebrochen
beidseitig getffnet
Augenoffnung bei Geburt einseitig gedffnet

vollstandig geschlossen

sehr gut

mafig gut
Stehvermogen (1 Stgb.n.)
mafig gut und grétscht aus

steht Gberhaupt nicht

Der Reifegrad der Lammer wurde anhand des Durchbrderincisivi (11.4.2),
des Stehvermégens ca. 1 $td. und anhand der Augenoffnung bei der Geburt
ermittelt (Tabelle 16).
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2.9. Behandlungen

Im Falle einer Erkrankung der Mutterschat@. wurden die Tiere je nach Bedarf
und individuell behandelt (Ill.1.3). LA&mmer, dierakt p.n. und nach einer
sorgféaltigen Allgemeinuntersuchung (l11.2.8.2) aichlechtes Allgemeinbefinden
hatten, wurden ebenfalls individuell und je nachd&€ behandelt (111.1.3). Des
Weiteren wurden Lammer, die direkt nach der Gelalst nicht lebensfahig
befunden wurden, aus Tierschutzgriinden sofort eathert. Die Euthanasie fand
durch Injektion eines Barbiturates (I11.1.3) in dena jugularisoder ins Herz
statt. AnschlieRend wurden die Tiere zur Diagnostik die Abteilung fur
Pathologisch-anatomische und histologische Untéarsugen des Bayerischen

Landesamts fir Gesundheit und Lebensmittelsichiefb@iL) tberstellt.

2.10. Statistik
Fur die statistische Auswertung wurden die Programvs Excel (Microsoft Inc.,
USA) und SPSS (Version 19, SPSS Inc., ChicagdJ8&A) verwendet.

Kontinuierliche Daten (z.B. Blutwerte) wurden viduauf Normalverteilung
mittels Boxplots und PP-Plots untersucht. Fur degpbische Darstellung solcher
Daten wurden Boxplots erstellt.

Nicht-normal verteilte kontinuierliche Daten wurdemttels nicht-parametrischer
Tests zwischen den vier Versuchsgruppen verglicBazu wurde ein Kruskal-
Wallis-Test durchgefiihrt. Fals dieser ein statstissignifikantes Ergebnis
erzielte, wurden paarweise Vergleiche mittels MMimtney-U-Tests mit
Bonferroni-Korrektur durchgefiihrt. Dadurch wurdesd8ignifikanzniveau bei

Gruppenvergleichen auf p<0,008 und bei Zeitverplencauf p<0,017 festgelegt.

Kategorische Daten wurden mittels Chi-Quadrat-Tasischen den Gruppen
verglichen. Falls ein erwarteter Wert einer Zeltden 5 lag, wurde der Fisher-
Exact-Test angewandt (BORTZ & SCHUSTER, 2010).

Als Signifikanzgrenze wurde p=0,05 festgelegt.
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V. ERGEBNISSE

1. Klinische Erhebungen bei Schafen und Lammern nach

Frihgeburtseinleitung

Hauptziel dieser Arbeit war die Erarbeitung einestékolles zur erfolgreichen,
das Uberleben der frilhgeborenen Lammer sichernBeihgeburtseinleitung
beim Schaf bei spezieller klinischer Indikation. Uimes zu erreichen, wurde die
geburtsteinleitende Wirkung von Dexamethason (DEXA&) sein positiver
Effekt auf die Lungenreifung der Ladmmer genutzt.pfE@ wurden zwei
Protokolle mit unterschiedlicher Dauer der Einlegaphase, die sich in zwei

Versuchsgruppen widerspiegelten.

1.1. Klinische Befunde bei Mutterschafen bei Friihgeburtsinleitung
Insgesamt wurde bei 27 Mutterschafen, davon zwdGiuppe LFE (,Jlangsame”
Frihgeburtseinleitung) und  finfzehn in  Gruppe  SFE,schnelle®
Frihgeburtseinleitung), eine Friihgeburt induzidh2(7). In Gruppe LFE wurde
die Methode einer protrahierten, also ,langsamernihgeburtseinleitung*
angewandt, bei der die DEXA-Gaben ab dem 130. Taga{dosis 2 mg/Tier)
der Trachtigkeit beginnen und bis zum 135. Tageajgstt werden. Ab diesem
Tag wird die geburtseinleitende Dosis (16 mg), maitaglich und solange
verabreicht, bis die Geburt eintritt. In Gruppe Skkrde die Methode der
sogenannten progressiven, ,schnellen Frihgebulegeing® angewandt. Diese
bestand aus der zweimal taglichen Gabe der gemleisenden Dosis (16
mg/Tier) ab Tag 135 der Trachtigkeit bis zum Ethtter Geburt.

1.1.1. Anzeichen der nahenden Geburt

Bei sieben (25,9%) der 27 Mutterschafe konnte e#B), zwei (n=3) und drei
(n=1) Tageante partum(a.p) eine Verweigerung der Kraftfutteraufnahme, bei
gleichbleibender Heuaufnahme, beobachtet werdebe(lEal7). Direkt nach der
zweiten Gabe von DEXA fing bei allen Mutterschatka Anbildung des Euters
an. Drei Tage vor der Niederkunft konnte, ebenfa#s allen Muttertieren, eine
voranschreitende Odematisierung der Vulva beobachterden. Weitere
Anzeichen der nahenden Geburt waren vermehrtessétren mit den Zahnen,

Scharren mit den Vorderbeinen, Flehmen (hochzieden Oberlippe mit
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gleichzeitig nach oben gestrecktem Hals) und Zusgieh Diese Anzeichen
traten bei allen Mutterschafen (einzeln oder in Komation) drei bis vier Tage
vor der Geburt auf und wurden bis zur Geburt immkequenter.
Gruppenunterschiede wurden nicht beobachtet.

Tabelle 17: Haufigkeit der antepartalen Verweigerumgy der

Kraftfutteraufnahmen in Abhangigkeit von der Method e der
Frihgeburtseinleitung

Verweigerung der Gruppe LFE Gruppe SFE
Kraftfutteraufnahme (langsame Einleitung) (schnelle Einleitund)
1 Taga.p. 1 2
2 Tagea.p. 0 3
3 Tagea.p. 0 1

Methode zur Frithgeburtseinleitung (I11.2.7)

1.1.2.  Zeitpunkt der Geburt

Im Durchschnitt trat bei allen Mutterschafen diebGet 70,75 Std nach der ersten
Gabe der geburtseinleitenden DEXA-Dosis (16 mgj)Téan. Im Mittel waren es
in Gruppe LFE 70,73 Std (Min= 40 Std; Max= 87 Stdghrend es in Gruppe
SFE 70,80 Std (Min= 51 Std; Max= 100 Std) warene Deiden Gruppen
unterschieden sich dabei nicht signifikant.

Die Geburt fand bei 44,4% (n=12) der Mutterschafgstiber zwischen 6 und 18
Uhr statt, wahrend 55,6% (n=15) nachts zwischerud® 5 Uhr lammten. In

Gruppe LFE lag der Prozentsatz der Mutterschafetagsiber lammten bei
50,0% (n=6), wahrend es in Gruppe SFE nur 40,0%)(nm=aren.

1.1.3.  Geburtshilfe

Bei vierzehn (51,9%) der 27 Mutterschafe mussteartztliche Geburtshilfe

geleistet werden (Gruppe LFE n=5, 35,7%; Gruppe 8EH, 64,3%), wobei

zwischen leichter (Zughilfe an Extremitdten und Romnd aufwendiger

(Stellungs- und Haltungskorrektur der Feten) Gedhuife zu unterscheiden ist. In
zwei Féllen (jeweils ein Mutterschaf aus Gruppe L&Ed SFE) musste die
Haltung der Lammer korrigiert werden, da diese imtétendlage kamen und
Huftbeugehaltung zeigten. Die VergroRerung des Banndanges eines Lammes
(vermehrte Flissigkeit im Bauchraum) und eine mimmite Frucht waren in

zwei weiteren Fallen der Grund fur GeburtshilfeForm von Haltungskorrektur
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und Zughilfe. Dabei handelte es sich bei beidenu@eb um Mutterschafe aus
Gruppe SFE. Zwischen den Gruppen LFE und SFE gakeie®n statistisch
signifikanten Unterschied im Hinblick auf die H&Keit von Geburtshilfen
(p=0,576).

Tabelle 18: Anzahl der Falle, in denen Geburtshilf@eleistet werden musste

Geburtshilfe Gruppe LFE Gruppe SFE
insgesamt 5 9
leichte 4 3
aufwendige 1 6

1.1.4.  Milchleistung

Es war bei allen Mutterschafen ein Aufeutern abaegiten Gabe von DEXA zu
beobachten. Ein Mutterschaf aus Gruppe LFE hatte Zeitpunkt der Geburt
nicht ausreichend Milch. Das dazugehdrige Lamm eundei Tagep.n. von der
Mutter abgesetzt und per Hand aufgezogen. Ein vesit®lutterschaf aus Gruppe
SFE, das Zwillinge auf die Welt brachte, hatte miff@gp.p. nicht ausreichend
Milch. Dies konnte jedoch mit Hilfe der Gabe vongeocir? (111.1.3) insoweit
verbessert werden, dass die Milchmenge dann fdledédmmer ausreichte.

1.1.5. Allgemeinbefinden nach der Geburt

1.1.5.1. Erforderliche Behandlungenp.p.

Insgesamt vier (14,8%) der 27 Mutterschafe erkemldinen Tagp.p. klinisch
und mussten entsprechend tierarztlich versorgt everdwei der Mitter stammten
aus Gruppe LFE und mussten aufgrund eines (spatérgewiesenen) massiven
Magendarmstrongyliden-Befalls und der dadurch dudtgnen Diarrhoe und
Anorexie mit einem Antiparasitikum (Riper& Antibiotika, nichtsteroidalen
Antiphlogistika und Elektrolytinfusionen behandetrden (111.1.3). Zwei weitere
postpartal erkrankte Mutterschafe stammten aus geruBFE und mussten
aufgrund einer Sepsis infolge puerperaler Metutisl Vaginitis und der damit
verbundenen Apathie Anorexie und Diarrhoeebenfalls mit Antibiotika,

nichtsteroidalen Antiphlogistika und Elektrolytisionen behandelt werden
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(111.1.3). Alle betroffenen Mutterschafe wurden erhalb von zwei Tagen wieder
klinisch gesund. Es gab zwischen den Gruppen LRE QfFE keinen statistisch
signifikanten Unterschied (p=1,000) in Bezug aufeenotwenige Behandlung

aufgrund einer Erkrankurmp.

1.1.5.2. Retentio secundinarum

Eine Retentio secundinarunkonnte bei 48,1% (n=13) der 27 Mutterschafe
festgestellt werden. Insgesamt waren aus Gruppedi¢iten von zwolf (66,7%)
Miuttern und aus Gruppe SFE sechs von funfzehn ¥8Bt&troffen. Drei dieser
Mutterschafe (Gruppe LFE n=1; Gruppe SFE n=2) eMden und mussten
behandelt werden (IV.1.1.5.1). Bei allen weiteren=10) gab es keine
Beeintrachtigung des Allgemeinbefindens. Es koamtischen den Gruppen LFE
und SFE kein signifikanter Unterschied im Hinbliekif das Auftreten einer

Retentio secundinarufestgestellt werden (p=0,576).
1.2. Klinische Befunde bei Lammern nach Frihgeburtseinlgung

1.2.1. Gruppenabhéngige Geschlechtsverteilung, Ein- und
Mehrlingsgeburten sowie Geburtsgewichte der Lammer

Schwerpunkt dieser Arbeit war es, die Uberlebeasrah bis zu 14 Tagen zu friih
geborenen Lammern in Abhangigkeit von der Geburisiungsmethode zu
studieren. Verglichen wurden diese mit der Anzadl icberlebenden La&mmer bei
physiologischen Geburten und Kaiserschnitten (GeapPhG bzw. KG). Dafur
wurde bei 27 Mutterschafen mittels zwei verschieten
Geburtseinleitungsprotokollen (111.2.7.1; [Il.2.7.2eine Frihgeburt induziert
sowie die physiologischen Geburten bei 19 und diesétschnittgeburten bei 23
Mutterschafen begleitet und dokumentiert. Sommmé&a im Zeitraum zwischen
Mai 2011 und Dezember 2012 insgesamt 46 zu frihorgele und 67
termingerecht geborene Lammer auf die Welt. In @eupFE kamen 19, in
Gruppe SFE 27, in Gruppe PhG 28 und in Gruppe K&&@famer auf die Welt.
Die Geschlechterverteilung der Lammer war in demuppen LFE und SFE
gleichmagig (je 50%), wahrend in Gruppe KG mehr miéhe (53,8%) und in
der Gruppe PhG mehr weibliche Ladmmer (60,7%) a@f \dielt kamen. Es
konnten in allen vier Gruppen uberwiegend Zwilliggsurten dokumentiert
werden. Die Anzahl der Lammer pro Geburt vertedieh wie folgt: 24,78%
(n=28) Einlinge, 67,26% (n=76) Zwillinge und 7,9@3%illinge (n=9) (Tabelle
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19).

Tabelle 19: Gesamtlammerzahl und Geschlechterverteing in den Versuchs-
und Kontrollgruppen

Gruppe Gruppe Gruppe | Gruppe
Insgesamt
LFE SFE PhG KG
Gesamtanzahl
113 19 27 28 39
Lammer
58 8 15 17 18
Weiblich
(51,33%) (42,1%) (55,5%) (60,7%) | (46,2%)
55 11 12 11 21
Ménnlich
(48,67%) (57,9%) (44,4%) (39,3%) | (53,8%)
28 5 4 11 8
Einlinge
(24,78%) (26,3%) (14,8%) (39,3%) | (20,5%)
76 14 20 14 28
Zwillinge
(67,26%) (73,7%) (74,1%) (50%) | (71,8%)
9 0 3 3 3
Drillinge
(7,96%) (0%) (11,1%) (10,7%) | (7,7%)

Das durchschnittliche Geburtsgewicht der Lammerdag3,5 kg (Gruppe LFE
3,5 kg; Gruppe SFE 3,4 kg), wobei das niedrigstebu@sgewicht 2,28 kg
(Lamm der Gruppe SFE) und das hochste 4,32 kg (LatemGruppe LFE)
betrug. Die tagliche Gewichtzunahme lag im Durch#tibei 173 g/Tag (Gruppe
LFE 171 g/Tag; Gruppe SFE 183g/Tag). Es gab beziigles Geburtsgewichtes
und der taglichen Gewichtszunahme in den erstem Viggen p.n. keine
signifikanten Unterschiede zwischen den beiden M#rsgruppen. Im Vergleich
zu den Geburtsgewichten der ,Kontrollgruppen“ (GrefPhG und KG) konnte
ein signifikanter Unterschied festgestellt werdalterdings nur zwischen Gruppe
KG (Md=4,04 kg) und jeweils den zwei Frihgeburtigtaongsgruppen: LFE <
KG (p=0,003), SFE < KG (p<0,001).

1.2.2.
Die Vitalitat der Lammer direkt nach der Geburt derr mithilfe eines
modifizierten APGAR-Scores beurteilt (111.2.8.1; @ale 14). Von den insgesamt

Vitatilitatsbeurteilung und Uberlebensrate
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46 zu frih geborenen LA&mmern kamen 4,3% (n=2)ubdee Welt. Direkt nach
der Geburt wurden 6,5% (n=3) der Lammer als ,lebelmwach”, 54,3% (n=25)
als ,gefahrdet* und 34,7% (n=16) als ,lebensfrisa@igestuft (Tabelle 20). Im
Gegensatz dazu wurden in den Gruppen PhG und K@,A% (n=3) LaAmmer als
gefahrdet und 86,6% (n=58) als lebensfrisch katsgot (Tabelle 20).

Tabelle 20: Vitalitatsbeurteilung der LAmmer mittels APGAR-Scoré

APGAR- Gruppe Gruppe Gruppe | Gruppe
) Gesamtzahl

Kategorie LFE SFE PhG KG
Totgeboren 4 1 1 1 1
Lebensschwach 7 0 3 2 2
Gefahrdet 28 11 14 2 1
Lebensfrisch 74 7 9 23 35
Summe 113 19 27 28 39

'APGAR-Score fiir Lammer (modifiziert nach MULLING 19 76; 111.2.8.1)

Bis drei Tagep.n. verstarben in den Gruppen LFE 2 und SFE 8 (insgeda =

21,7%) Lammer oder mussten aus Tierschutzgrindaharasiert werden
(exklusive der zwei totgeborenen Lammer). In Grupiies starb ein Lamm
(Tabelle 21). Somit Uberlebten aus Gruppe LFE ¥62®), aus Gruppe SFE 18
(66,7%), aus Gruppe PhG 26 (92,9%) und aus Grupgpe3& (97,4%) Lammer
(Tabelle 21). Von den verstorbenen und totgeboreb@&mmern waren acht

weiblich und sieben mannlich (Tabelle 22).
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Tabelle 21: Anzahlen der verstobenen und Uberlebemesh LaAmmer

. Gruppe Gruppe Gruppe Gruppe
Status insgesamt
LFE SFE PhG KG
totgeboren 4 1 1 1 1
verstorben p.n.
_ 11 2 8 1 0
bis Tag 3
uberlebend 98 16 18 26 38
Summe 113 19 27 28 39

Tabelle 22: Verteilung der totgeborenen und bis TagB p.n. verstorbenen
Lammer nach Geschlecht und Gruppe

_ Gruppe Gruppe Gruppe Gruppe
Geschlecht | insgesamt
LFE SFE PhG KG
weiblich 8 2 4 1 1
mannlich 7 1 5 1 0
Summe 15 3 9 2 1

1.2.2.1. Totgeborene La&mmer

Zwei der 46 zu frih geborenen Lammer (4,3%) undi zlge 67 reifen Lammer

(3%) aus den Gruppen PhG und KG waren zum ZeitpdekGeburt bereits tot.
In dieser Arbeit wird eine Totgeburt mit fehlendéterzschlag und fehlender
Atemtatigkeit bei der Geburt definiert. Jeweils dwmtgeborenes Lamm aus
Gruppe SFE und KG waren mumifiziert. Bei der spatkmrchgefihrten

pathologischen und histologischen Untersuchung tenein infektioses

Geschehen ausgeschlossen werden. Die zwei weitetgaborenen Lammer
stammten aus den Gruppen LFE und PhG. Beide karnee Berzschlag und
Atemtatigkeit auf die Welt. Adspektorisch warenreiAbnormalitaten zu sehen.
Auch bei der spater durchgefiihrten pathologischetetduchung konnten keine
Auffalligkeiten festgestellt werden, jedoch war de¥erdacht einer

geburtsbedingten Frihasphyxie als Ursache naleelieg
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1.2.2.2. Lebensschwache Lammer
Alle drei LAmmer bei der Geburt als ,lebensschwaehfgestuft LAmmer der

Versuchsgruppen stammten aus der Gruppe SFE (€&l

Zwei der 3 (66,7%) Lammer starben im Verlauf deb@& Beide Lammer
kamen mit Schnappatmung auf die Welt. Alle Bemulamglie Atemtatigkeit zu
verbessern bzw. anzuregen (Schwenken, Kaltwassgryesabreichung eines
Analeptikums [Doxapraft]; 111.1.3) waren erfolglos. Aufgrund dessen undsau
Tierschutzgrinden wurden beide Lammer dirpki. euthanasiert. Die spatere
pathologisch-histologische Untersuchung ergab beldm Lammern jeweils eine
vollstandige Atelektase der Lunge. Eines dieser hamwies auf3erdem bei der
Geburt eine auffallige Erweiterung des Bauchumfangef. Der Verdacht lag
nahe, dass dieses Lamm nicht lebensfahig gewesewe. wa der spater
durchgefihrten Sektion konnte, zusatzliche zu derbeno erwahnten

Lungenbefund, auch Aszites ohne Ursachenermittlestgestellt werden.

Das dritte Lamm dieser Gruppe wurde aufgrund seirsshlechten
Allgemeinzustandes und aus Tierschutzgrinden etneds als eine Stunde nach
der Geburt euthanasiert. Auch diesem Lamm wurdelgtos direkt p.n. ein
Analeptikum (Doxapraffy 111.1.3) verabreicht, um die Atemtatigkeit anzgea.
Bei der pathologisch-histologischen Untersuchungnke auch bei diesem Lamm

eine fetale Lungenatelektase festgestellt werden.

Vier Lammer aus den Gruppen PhG (n=2) und KG (rnw@)den direktp.n. als

lebensschwach eingestuft (=6% aller reifen Lammar Kontrollgruppen). Es
Uberlebten drei der vier Lammer (Tabelle 20; Tab2ll). Das vierte Lamm starb
noch innerhalb der ersten Lebensstunden. Die sgatehgeflhrte pathologisch-

histologische Untersuchung ergab eine mangelh#tleete, also unreife Lunge.

1.2.2.3. Gefahrdete LAmmer

Insgesamt starben sieben (28%) der 25 bei der Gaebitbels APGAR-Score

(modifiziert nach MULLING, 1976; 111.2.8.1) als ,@@hrdet* eingestuften LFE

uns SFE Lammer (Tabelle 21). Es wurde bei allere gaathologische sowie
histologische Untersuchunmpst mortendurchgefuhrt. Drei der Lammer (Gruppe
LFE n=1; Gruppe SFE n=2) wiesen neben einer maafiedntfalteten und

belufteten Lunge, eine eitrige Bronchopneumonie &uf Lamm (Gruppe LFE)

starb an einer mangelhaft beltfteten Lunge undneibengentédem. Zwei weitere



IV. Ergebnisse 44

Lammer starben an einem lleumabriss (Gruppe LFE)w. bzeiner
Darminvagination (Gruppe SFE). Das siebte Lamm pBeuSFE) starb an einer
Aspirationspneumonie und einer Enteritis, die naablich durchEscherichia

coli verursacht wurde.

Bei 11 der insgesamt 25 als ,gefahrdet” eingestuti@mmer (Gruppe LFE n=5;
Gruppe SFE n=6) musste direkt nach der Geburt deengétigkeit durch Gabe
eines Analeptikums (Doxaprdinlil.1.3) angeregt werden. Davon starben zwei
(Gruppe LFE n=1; Gruppe SFE n=1) der LaAmmer unev@slien, wie erwahnt
Pneumonie, Atelektasen der Lunge sowie eine Eistéestgestellt (1V.1.2.2.3).

In den Kontrollgruppen PhG und KG wurden dirgkt. insgesamt drei Lammer
als ,gefadhrdet* eingestuft (Gruppe PhG n=2; Grupp&s n=1). Die

Verabreichung eines Analeptikums direlt.n. war von No6ten um die
Atemtéatigkeit anzuregen (Doxaprmil.1.3). Alle drei LAmmer {iberlebten ohne

weitere Zwischenfélle (Tabelle 20).

1.2.2.4. Lebensfrische Lammer

Von den 16 Fruhchen (Gruppe LFE n=7; Gruppe SFE),nd& p.n. als
.lebensfrisch® beurteilt worden waren, Uberlebteite aohne nennenswerte
Krankheitsepisoden (1V.1.2.2; Tabelle 20).

Die 58 p.n. als ,lebensfrisch® beurteilten Lammer der Kontgolippen (Gruppe
PhG n=23; Gruppe KG n=35) Uberlebten ebenfalls @eteandlung (Tabelle 20).

1.2.3. Bereinigte Uberlebensrate

Die unter 1V.1.2.2 aufgefuhrten Zahlen beinhaltdle &6 Lammer, die im
Rahmen dieser Arbeit auf die Welt kamen, unabhangiy der Todesursache.
Allerdings verstarben vier der LaAmmer aus Grind#a, nicht Folge der hier
ausgefuhrten Frihgeburtseinleitung waren (Gruppé: Lmm mit lleumabriss;
Gruppe SFE: Lammer mit Darminvagination, Aszitesl uhe Mumie). Somit
verbleiben 18 Lammer in der Gruppe LFE und 24 Lammeder Gruppe SFE.
Von diesen Lammern bereinigt, betragt die Uberlebmte 81% (n=34), davon
47% (n=16) in Gruppe LFE und 53% (n=18) in Grupp&S
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1.2.4. Beurteilung und Betreuung der Lammerp.n.

Fur die Berechnungen und die Statistik der folgan8lbschnitte (1V.1.2.4.1 und
IV.1.2.4.2) der Arbeit wurde eine Gesamtzahl von@&uppe LFE n=18; Gruppe
SFE n=24) Lammern verwendet, da nur die LaAmmerdbsichtigt wurden die

mindestens eine Stungen. noch lebten.

1.2.4.1. Beurteilung der Reife der La&mmer
Die Reife der Lammer wurde anhand auferlicher Matkndirekt nach der
Geburt beurteilt (111.2.8.2).

Durchbruch detncisivi:

Bei allen 42 Lammern waren diecisivi (I1 und 12) vollstandig mit Schleimhaut
Uberzogen und nicht durchgebrochen. Es konnte alerfeobachtet werden,
dass der Durchbruch bei allen erst eine Wophe stattfand (Abbildung 4).
Gruppenabhangige zeitliche Unterschiede bezigkshurchbruches démcisivi

waren nicht zu beobachten.

Abbildung 4: Mit Gingiva Uberzogenelncisivi bei einem zu friih geborenen
Lamm (direkt p.n.)

Postnatalverschlossenen Augen

Bei zwei Lammern (Gruppe LFE n=1; Gruppe SFE n=4) @weils ein Auge bei
der Geburt verschlossen, wéhrend bei vier weité@mippe LFE n=2; Gruppe
SFE n=2) die Augen beidseits vollstandig verscldoswaren. Die Augenlider
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waren offensichtlich miteinander verklebt. Sie kmm durch leichten Zug an
beiden Lidern, ohne weitere Schwierigkeiten undtesed Beeintrachtigungen
geoffnet werden (Abbildung 5 und Abbildung 6). Eenkte zwischen den

Gruppen LFE und SFE keine statistisch signifikantérterschiede festgestellt
werden (p=0,930).

Abbildung 5: Lamm (Gruppe SFE direkt p.n.) mit einseitig (links) vollstandig
geschlossenem Auge

Abbildung 6: Lamm (Gruppe SFE direkt p.n.) mit beidseits vollstandig
geschlossenen Augen

Stehvermdégen eine Stunde nach der Geburt

Ein Lamm konnte eine Stunde.n. nicht ohne Unterstitzung stehen. Dieses
Lamm musste aufgrund seines immer schlechter wdaeAllgemeinbefindens

euthanasiert werden. Es war zuvor als ,lebenssdhineategorisiert worden und
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gehdorte der Gruppe SFE an (Tabelle 23).

Acht weitere Lammer (Gruppe LFE n=5; Gruppe SFE )n=3atten
Schwierigkeiten zu stehen bzw. sich aufzurichtea, sie an der Hinterhand
ausgratschten. lhnen allen wurde eine Vergrittumgekegt, die sie mindestens 24
Std und maximal 72 Std behielten, bis sie selbggandd sicher stehen konnten.
Der Zustand von zwei dieser LAmmer (Kategorie ,jgefét‘; Gruppe SFE)
verschlechterte sich und sie starben oder wurdes @aierschutzgriinden
euthanasiert. Die restlichen sechs LAmmer waretesgais nach 72 Sto.n.

selbstandig und ohne Vergrittung fahig zu stehdmb{illung 7 und Abbildung 8).

Auf eine Vergrittung wurde bei drei weiteren Lamme(Gruppe LFE n=1;
Gruppe SFE n=2) verzichtet, die eine Sbch. eine ggr. eingeschrankte
Stehfahigkeit aufwiesen. Die Neonaten stabilisredieh jedoch recht zugig und
standen innerhalb von etwa 3 $iah. selbstandig. Zwischen den Gruppen LFE
und SFE konnte in Bezug auf das Stehvermdégen [88dD.n. kein statistisch

signifikanter Unterschied ermittelt werden (p=0,805

Zusammenfassend waren es 28,6% (n=12) der Lammerdickkt nach der
Geburt ein unterschiedlich stark eingeschranktehv@&rmogen zeigten, 14,3%
(n=6) bei denen ein oder beide Augen geschlosseanwand ertffnet werden
mussten und 100% (n=42) bei denen ldigsivi mit Gingiva bedeckt waren. In
Tabelle 23 sind die Anzahlen der La&mmer aufgeflithet, die oben genannten
Zeichen der Unreife aufwiesen. Dabei ist zu beachtiass es durchaus zu

Doppelnennung kommt, da einige Lammer mehrere 2eicter Unreife zeigten.
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Tabelle 23: Anzahl neonataler LAmmer mit Zeichen deUnreife*
Merkmale insgesamt Gruppe LFE Gruppe SFE
Incisivi nicht
42 18 24
durchgebrochen
Augen bds.
vollstandig 4 2 2
geschlossen
Augen einseiti
J d 2 1 1
geschlossen
kein Stehvermédgen
1 0 1
1 Stdp.n.
Stehvermdogen 1 Std
p.n. Vergrittung 8 5 3
notig
Stehvermdgen 1 Std
_ 3 1 2
p.n. makig-gut
'Es kommt zu Doppelnennungen
Abbildung 7: Ausgratschen der Hinterhand (Lamm direkt p.n.; Gruppe

LFE)
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e

Abbildung 8: Vergrittung der Hinterhand (Lamm direk t p.n.; Gruppe LFE)

1.2.4.2. Erforderliche Betreuung nach der Geburt

In insgesamt 35,7% (n=15) aller Falle (Gruppe LFELT1 Gruppe SFE n=4)
mussten die LA&mmer nach der Geburt fur durchsdiehitd8 Std alle zwei Std
zum Trinken an das Euter der Mutter angesetzt been Trinken unterstltzt
werden. In Gruppe LFE mussten damit signifikant méBmmer angesetzt

werden als in Gruppe SFE (p=0,008).

Dreizehn (31,0%) Lammer (Gruppe LFE n=3; Gruppe SERO0) bendttigten
direkt nach der Geburt eine Kolostrumeingabe perd8o(Tabelle 24). Dieser
Unterschied ist statistisch nicht signifikant (pE&R). Diese Eingabe sollte nur als
erste Energiezufuhr dienen und deckte nicht defewdfolostrumbedarf ab. Im
Anschluss an die Kolostrumeingabe wurden die Lambeerihren Mittern zum

Trinken angesetzt.
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Tabelle 24: Kolostrumaufnahme und Trinkverhalten de Lammer

insgesamt Gruppe LFE Gruppe SFE
Unterstitzung beim
Trinken oder
15 11 4
Ansetzten an das
Euter der Mutter
Kolostrumeingabe per
_ 13 3 10
Sonde direktp.n.

Acht Lammer (Gruppe LFE n=3; Gruppe SFE n=5) betéit aufgrund ihres
schlechten Allgemeinbefindens eine medizinischeaBdlung nach der Geburt.
Da die Lammer nicht in der Lage waren, selbstsgirginigend Nahrung
aufzunehmen, wurde ihnen eine Infusion (Elektrobaing und Glucose; 111.1.3)
zur Vorbeugung der Austrocknung und zur Kompengaties Energieverlustes
verabreicht. Desweiteren wurde den Lammern jeweadla Antibiotikum
(HostamoX oder Ursofloxacifi) und ein Entziindungshemmer (Meta€aater
Paraflunixirf) verabreicht (111.1.3). Sieben dieser Lammer starbtrotz
Behandlung (Tabelle 25). Es konnte die Tendenz mene signifikanten
Unterschied zwischen der Anzahl der erkrankten Laémim Gruppe LFE (hdher)
und der in Gruppen SFE (niedriger) ermittelt werdpn0,056). Jedoch gab es
keinen statistisch signifikanten Unterschied in Wick auf die Anzahl der
erkrankten und spater verstorbenen Ladmmern zwisalan beiden Gruppen
(p=0,375).

Zwei LAmmer (Gruppe LFE) erkrankten an leichtem dbéall und bekamen
einen Entzindungshemmer  (Metafdm Eine Infusionsbehandlung
(Elektrolytlésung und Glucose) war nicht von NoOtdfiinf weitere Lammer
(Gruppe LFE) zeigten 24 Sln. eine rochelnde Atmung. Um einer Pneumonie
entgegenzuwirken, wurden die LA&mmer mit einem Myiikaim (Bisolvor?),
einem Antibiotikum  (Ursofloxaci®) und einem Entziindungshemmer
(Paraflunixitf) behandelt (111.1.3), was in allen Féllen zu eizéigigen Heilung

beitrug.
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Tabelle 25: Anzahl derp.n. schwer erkrankten und verstorbenen Lammer

Status insgesamt Gruppe LFE Gruppe SFE
erkrankten schwer
8 3 5
(wurden behandelt
verstarben trotz
7 2 5
Behandlung
2. Laborwerte der LAmmer

In den Blutproben der Lammer wurden pH-Wert, HakatdHkt), Base Excess
(BE), Kohldioxid-Partialdruck (pC&)), Sauerstoff-Partialdruck (p)), gamma-
Glutamyltransferasey{GT), Hydrogencarbonat (HGQ, Anionenliicke (AG),
Natrium (N4), Kalium (K", Kalzium (C&"), Chlorid (CI) und die

Leukozytenanzahl bestimmt.

Die Lammer wurden in vier Gruppen aufgeteilt: Gredd-E umfasst Lammer,
die nach ,langsamer” Frihgeburtseinleitung auf elt kamen, wahrend die
Lammer der Gruppe SFE nach ,schneller” Friihgebunts&ung geboren wurden
(1l.1.6.1). Gruppe PhG vereint physiologisch gelveyr Lammer ohne
Geburtseinleitung und Gruppe KG wird von Lammernbilgiet, die per
Kaiserschnitt entwickelt worden waren (111.1.6.Bie Blutproben der Lammer
wurden zu drei Zeitpunkten genommen. 96 LaAmmer amitidnerhalb von 5 min
nach der Austreibung beprobt, 40 Lammer einepStdund 101 Lammer 24 Std
p.n. Grund fur die unterschiedliche Anzahl der Bepraiem pro Zeitpunkt der
Blutentnahme sind Todesfélle wahrend der ersten L2#Hensstunden und
physiologische Geburten, die trotz stiindlicher Wa@hung nicht genau
abgepasst werden konnten. Aul3erdem wurde im zw&germler Arbeit (Lammer
n=39) auf eine dreimalige Blutenthahme (5 min, 8 8bd 24 Stdp.n) der
Lammer umgestellt, da anhand der Kinetik der Andgrder Blutgaswerte eine
gute Aussage uber, eine mogliche Spathasphyxieftgir werden kann. Im
ersten Teil der Arbeit (n=23) wurde auf die Bepnafpd Stdp.n. verzichtet, da
die Arbeitsgruppe eine zu hohe Belastung der eetartstabilen Neonaten
vermeiden wollte. Erfreulicherweise erwiesen sidle dddmmer infolge der
Frihgeburtseinleitungen relativ lebensfrisch unthdibarer als erwartet. In den

folgenden Kapiteln IV.2.1, IV.2.2, IV.2.3 und IV&L.werden die jeweiligen
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Parameter gruppenweise vergleichend zu den vedsme® Zeitpunkten der

Blutentnahmen aufgelistet.

2.1. Werte des Sdure-Basen-Haushaltes der LA&mmer

Zur Beschreibung des Saure-Basen-Haushaltes wpklemp Q- pCO,-, BE- und
HCOs-Werte genutzt. In der vorliegenden Studie stamms @lut aus der
Jugularvene der Tiere (111.2.4.1).

Analyse der pH-Werte

Der Medianwert (Md) der pH-Werte fur alle in diesBtudie untersuchten
Lammer lag5 min p.n. bei 7,2 (Gruppe LFE Md=7,2, Min=7,1, Max= 7,4;
Gruppe SFE Md=7,2, Min=6,7, Max=7,6; Gruppe PhG WM@s Min=6,8,
Max=7,3; Gruppe KG Md=7,2, Min=6,9, Max=7,3) undmdafir alle Gruppen
im Durchschnitt jeweils im Referenzbereich [7,0-7gH (DUTRA &
BANCHERO, 2011); 0]. Der niedrigste pH-Wert (6, fjduder héchste pH-Wert
(7,6) konnten in Gruppe SFE ermittelt werden (Arthahabelle 31, Tabelle 32,
Tabelle 33, Tabelle 34). So lagen funf von 94 LaAmmSruppe SFE n=2;
Gruppe PhG n=1; Gruppe KG n=2) aullerhalb des obegegabenen
Normbereiches. Zwischen den Gruppen gab es zundi@sgtpunkt fir den pH-
Wert keinen signifikanten Unterschied (p=0,293)ndrhalb derl Std p.n.
(Abbildung 9) kam es zu keinem nennenswerten Agsties pH-Wertes
(Md=7,2). Dabei konnte der héchste pH-Wert (7,7)Gruppe KG gemessen
werden und der niedrigste (6,8) in Gruppe SFE (@BeupFE Md=7,3, Min=7,2,
Max=7,4; Gruppe SFE Md=7,3, Min=6,8, Max=7,4; GrapPhG Md=7,3,
Min=7,3, Max=7,4; Gruppe KG Md=7,3, Min=7,2, Max4y,(Anhang: Tabelle
31, Tabelle 32, Tabelle 33, Tabelle 34). Auch hear kein signifikanter
Unterschied zwischen den Gruppen zu finden (p=0,1&Mn einziges Tier
(Gruppe SFE pH=6,8) lag bei diesem Parameter zsedieZeitpunkt aul3erhalb
des Referenzbereiches fur unmittelbar postnatateniér. Bis zi24 Stdp.n. kam
es zu einem pH-Anstieg (Md=7,4; Gruppe LFE Md=Min=7,4, Max=7,5;
Gruppe SFE Md=7,5, Min=7,2, Max=7,6; Gruppe PhG WMds Min=7,3,
Max=7,5; Gruppe KG Md=7,4, Min=7,3, Max=7,7) (AnltaTabelle 31, Tabelle
32, Tabelle 33, Tabelle 34). Es konnte zwischen @emppen kein statistisch
signifikanter Unterschied nachgewiesen werden &0, Im Vergleich zur

Messung unmittelbamp.n. kam es in allen Gruppen zu einem statistisch
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signifikanten pH-Anstieg (p<0,001) (Abbildung 9).

8,0

7.8 €

76 "

7.4 b

» i_/*‘/‘ —4é— Gruppe LFE

= g
ga 7.2 h Gruppe SFE
:' 7.0 [ == Gruppe PhG
= 638 d == Gruppe KG

6,6

6,4

6,2

6,0 . ;

5 min 1 Std 24 Sud
Zeitpunkt der Probenentnahme p.n.

Vergleich der Zeitpunkte 5 min und 24 Std innerhalbeiner Gruppe: LFE: a<e p<0,001;
SFE: b <f p<0,001; PhG: ¢ < g p<0,001; KG: d < h0,001

Abbildung 9: Dynamik der medianen pH-Werte bei LAmnern 5 min, 1 Std
und 24 Stdp.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

Analyse der pC&-Werte

Finf min p.n. betrug der mediane pG@-Wert fur alle Lammer dieser Studie
66,4 mmHg (Gruppe LFE Md=69,0, Min=56,1 mmHg, Ma&38mmHg; Gruppe
SFE Md=72,3, Min=45,7 mmHg, Max=98,1 mmHg; GruppeGPMd=61,3,
Min=53,9 mmHg, Max=89,5 mmHg; Gruppe KG Md=64,8,n¥48,2 mmHg,
Max=103,2 mmHg). Der niedrigste pg@-Wert wurde in Gruppe SFE gemessen
und lag bei 45,7 mmHg, wahrend der héchste mit2L03nHg in Gruppe KG
gemessen wurde (Anhang: Tabelle 31, Tabelle 32¢llEal33, Tabelle 34). Es
lagen insgesamt sieben Lammer (Gruppe LFE n=1; g&UpFE n=3; Gruppe
PhG n=1; Gruppe KG n=2) aulRerhalb des Referenzi@=i(ll.5.2). Zu diesem
Zeitpunkt hatte Gruppe SFE einen signifikant hohegp€Q)-Md als Gruppe
PhG (p=0,003) und KG (p=0,007) (Abbildung 10). Ndclstd p.n. konnte ein
Abfall des Md von pC@Q, (Abbildung 10) in allen Gruppen beobachtet werden
(Md=63,3 mmHg; Gruppe LFE Md=62,6 mmHg, Min=43,3 higy Max=68,2
mmHg; Gruppe SFE Md=64,1 mmHg, Min=51,1 mmHg, Ma&® mmHg;
Gruppe PhG Md=53 mmHg, Min=43,8 mmHg, Max=56,5 mmiBguppe KG
Md=55,4 mmHg, Min=48,7 mmHg, Max=65,6 mmHg). Zu sen Zeitpunkt
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konnte kein signifikanter Unterschied zwischen d&muppen ermittelt werden
(p=0,168). Der niedrigste gemessene pG®Wert (43,3 mmHg) war in Gruppe
LFE und der hoéchste gemessene pG®ert (100,9 mmHg) in Gruppe SFE
(Anhang: Tabelle 31, Tabelle 32, Tabelle 33, Tab8#). In Gruppe SFE wurde
auch das einzige Tier ermittelt, das mit einem pE@ert von 100,9 mmHg
aulRerhalb des Normbereiches 1284. Std p.n. lag der Md von pCg, bei 48,5
mmHg (Gruppe LFE Md=47,6 mmHg, Min=37,3 mmHg, MaX:&% mmHg;
Gruppe SFE Md=52,9 mmHg, Min=42,9 mmHg, Max=67,9 HgnGruppe PhG
Md=46,2 mmHg, Min=35,8 mmHg, Max=54,3 mmHg; Grupk& Md=49,6
mmHg, Min=41,1 mmHg, Max=56,6 mmHg) (Anhang: Tabedl, Tabelle 32,
Tabelle 33, Tabelle 34). Zu diesem Zeitpunkt h&taeppe PhG einen signifikant
niedrigeren pCQ,-Md als Gruppe KG (p=0,005) und SFE (p<0,001) (Adog
10). Im Vergleich zu der Probe 5 npm. fielen die pCQ-Werte zur Stunde 24
p.n.in allen Gruppen statistisch signifikant ab (p<€Lp(Abbildung 10).

90,0
a
80,0 ﬂT_
70,0 1 e
2 60,0 - f
= 50,0 b ——Gruppe LFE
= C
£ 40,0 Gruppe SFE
&S d g
% 30,0 h —&— Gruppe PhG
20,0 === Gruppe KG
10,0
0,0 . . |
S min 1 Std 24 Std
Zeitpunkt der Probenentnahme p.n.

Gruppenvergleiche 5 minp.n.; ad: SFE > PhG p=0,003; ac: SFE > KG p=0,005;
Gruppen vergleiche 24 Stg.n.: eh: SFE > PhG p<0,001; gh: PhG < KG p=0,005

Vergleich der Zeitpunkte 5 min und 24 Std innerhalbeiner Gruppe:
LFE: b > f p<0,001; SFE: a > e p<0,001; PhG: d > p<0,001; KG: c > g p<0,001

Abbildung 10: Dynamik der pCO;)-Werte bei Lammern 5 min, 1 Std und 24
Std p.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren
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Analyse der p@.-Werte

Der Md von pQu) 5 min p.n. lag bei 19,7 mmHg und damit fir alle Gruppen
(Gruppe LFE Md=19,7 mmHg, Min=13,9 mmHg, Max=32,tnhig; Gruppe SFE
Md=18,8 mmHg, Min=10,2 mmHg, Max=28,5 mmHg; GruppeG Md= 27,2
mmHg, Min=18,3 mmHg, Max=39,2 mmHg; Gruppe KG Md7F18nmHg,
Min=14,1 mmHg, Max=35,1 mmHg) jeweils im Referensieh [4-53 mmHg;
(DUTRA & BANCHERO, 2011); 0]. Zu diesem Zeitpunkatte Gruppe PhG
einen signifikant hoheren Md als Gruppe LFE (p=Q)0&FE (p<0,001) und KG
(p<0,001) (Abbildung 11; Anhang: Tabelle 31, Tabed2, Tabelle 33, Tabelle
34). Eine Std p.n. konnte ein leichter Anstieg des medianen;@Vertes
beobachtet werden, er lag zu diesem Zeitpunkt ke ZnmHg (Gruppe LFE
Md=22,1 mmHg, Min=12,9 mmHg, Max=25,3 mmHg; GruppEE Md=18,3
mmHg,, Min=15,5 mmHg, Max=27,9 mmHg; Gruppe PhG 83 mmHg,
Min=18,6 mmHg, Max=30,2 mmHg; Gruppe KG Md=20 mmHgjn=15,8
mmHg, Max=29,9 mmHg). Zu diesem Zeitpunkt warennkeisignifikanten
Unterschiede zwischen den Versuchsgruppen zu fifoed,306). Bis zi24 Std
p.n. konnte ein weiterer leichter Abfall der Werte bacotet werden (Md=20,7
mmHg; Gruppe LFE Md=21,6 mmHg, Min=18,5 mmHg, Ma8® mmHg;
Gruppe SFE Md=20,2 mmHg, Min=15,5 mmHg, Max=25,1 HgnGruppe PhG
Md=20,9 mmHg, Min=16,1 mmHg; Max=27,7 mmHg; Grup& Md=20,8
mmHg, Min=14,8 mmHg, Max=31,4 mmHg). Auch hier ktam keine
signifikanten Unterschiede zwischen der Gruppenitatn werden (p=0,660).
Statistisch signifikante Unterschiede zwischen B ommd 24 Stg.n. ergaben sich
nur in Gruppe PhG (p=0,001) und in Gruppe KG (p6b6)0 Die pQ)-Werte
fielen in Gruppe PhG signifikant ab und in Grupp@ Ktiegen sie signifikant an
(Abbildung 11).
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o C == Gruppe PhG
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=== Gruppe KG
5,0
0,0 . . .
5 min 1 Std 24 Std
Zeitpunkt der Probenentnahme p.n.

Gruppenvergleiche 5 minp.n.: ab: PhG > LFE p=0,001; ac: PhG > SFE p<0,001;
ad: PhG > KG p<0,001

Vergleich der Zeitpunkte 5 min und 24 Std innerhalbeiner Gruppe:
PhG a > e p=0,001; KG d < f p=0,005

Abbildung 11: Dynamik der medianen pQ)-Werte bei Lammern 5 min, 1
Std und 24 Stdp.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

Analyse der HCQ-Werte

Der Md der HC@-Mengen lagfinf min p.n. bei 25,6 mmol/l fir die Lammer
der Gruppen LFE, SFE, PhG und KG (Gruppe LFE Md4&28mol/l, Min=18
mmol/l, Max=23,7 mmol/l; Gruppe SFE Md=27,4 mmol¥in=9,6 mmol/l,
Max=39,5 mmol/l; Gruppe PhG Md=23,4 mmol/l, Min=9@mol/l, Max=34,8
mmol/l; Gruppe KG Md=24,7 mmol/l, Min=18,3 mmolNax=28 mmol/l). Den
hdchsten HC@-Wert hatte ein Lamm aus Gruppe SFE mit 39,5 mmold den
niedrigsten eines aus Gruppe PhG mit 9,4 mmol/hghy: Tabelle 31, Tabelle
32, Tabelle 33, Tabelle 34). So lagen drei von @ninern aul3erhalb des
Referenzbereiches (Gruppe SFE n= 2; Gruppe PhGQ)=Zu diesem Zeitpunkt
hatte Gruppe LFE einen signifikant hoheren Md atsppe PhG (p=0,005) und
KG (p<0,001). Signifikant hoher war auch der HGMd der Gruppe SFE im
Vergleich zu dem der Gruppe KG (p<0,001) (Abbilddr®). Innerhalld Std p.n.
kam es dann zu einem ggr. Anstieg der H&®erte auf 27,3 mmol/l (Gruppe
LFE Md=34,1 mmol/l, Min=22,6 mmol/l, Max=37,3 mmipl/Gruppe SFE
Md=29,9 mmol/l, Min= 16 mmol/l, Max= 41,9 mmol/l, rtGope PhG Md=25,0
mmol/l, Min= 19,3 mmol/l, Max= 34,7 mmol/l; GruppgeG Md=25,4 mmol/l,
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Min= 19,5 mmol/l, Max= 30,9 mmol/l). Zwei Tiere lag zu diesem Zeitpunkt
aul3erhalb des Referenzbereiches (Gruppe LFE n=upp@&rSFE n=1; 0). Der
grofite HC@-Wert mit 41,9 mmol/l wurde in Gruppe SFE ermittéknhang:
Tabelle 31, Tabelle 32, Tabelle 33, Tabelle 34)iséiven den Gruppen konnte zu
diesem Zeitpunkt kein signifikanter Unterschiedugpefen werden (p=0,136). Die
HCO;-Werte stiegen bis z@4 Std p.n. weiter an (Abbildung 12) und der
Medianwert betrug dann 31,9 mmol/l (Gruppe LFE M823 mmol/l,
Min=23,4mmol/l, Max=41,4 mmol/l; Gruppe SFE Md=351@nol/l, Min=26,3
mmol/l, Max=43,2 mmol/l; Gruppe PhG Md=30,3 mmoliin=25,5 mmol/I,
Max=35,5 mmol/l; Gruppe KG Md=30,4 mmol/l, Min=21y@mol/l, Max=35
mmol/l). Auch hier waren keine signifikanten Gruppaterschiede zu finden
(p=0,069). Im Vergleich dieser Messung zu der Miegsb minp.n. kam es in
allen Gruppen zu einem signifikanten HE@nstieg (Abbildung 12; LFE
p=0,005; SFE p<0,001; PhG p<0,001, KG p<0,001).

40,0 e
|
35,0
a /h f
~ 300 P
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g 500 == Gruppe LIE
T C Gruppe SFE
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8 ' == Gruppe Ph
= 10,0 ==Gruppe KG
5,0
0,0 | | |
5 min 1 Std 24 Std
Zeitpunkt der Probenentnahme p.n.

Gruppenvergleiche 5 minp.n.; ac: LFE > PhG p=0,005; ad: LFE > KG p<0,001;
bd: SFE > KG p<0,001

Vergleich der Zeitpunkte 5 min und 24 Std innerhalbeiner Gruppe:
LFE a < f p=0,005; SFE b < e p<0,001; PhG c < g p£01; KG d < h p<0,001

Abbildung 12: Dynamik der medianen HCGQOs-Werte bei Lammern 5 min, 1
Std und 24 Stdp.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren
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Analyse der BE-Werte

Im Falle des BEuUnf min p.n. lag der Md bei -3,6 mmol/l (Gruppe LFE Md=-0,4
mmol/l, Min= -12,9 mmol/l, Max=4,1 mmol/l; GruppeF& Md= -3,8 mmol/l,
Min=-27,1 mmol/l, Max=15,1 mmol/l; Gruppe PhG Me&& mmol/l, Min= -26,4
mmol/l, Max=3,5 mmol/l; Gruppe KG Md= -5 mmol/l, k& -17 mmol/l,
Max=0,1 mmol/l). Der niedrigste (-27,1 mmol/l) urwchste (15,1 mmol/l)
gemessene BE-Wert wurde in Gruppe SFE ermittelhéhg: Tabelle 31, Tabelle
32, Tabelle 33, Tabelle 34). So lagen drei der @nmer aullerhalb des
Referenzbereiches (Gruppe SFE n=2; Gruppe PhG r&l)Xiesem Zeitpunkt
hatte Gruppe LFE einen signifikant hheren BE-Msl Gruppe KG (p<0,001).
Die BE-Werte stiegen nachStd p.n. (Abbildung 13) an auf -1,8 mmol/l (Gruppe
LFE Md= 5,3 mmol/l, Min=5,3 mmol/l, Max= 9,8 mmal/Gruppe SFE Md=0,3
mmol/l, Min= -19,8 mmol/l, Max=6 mmol/l; Gruppe Ph®@d= -2,1 mmol/l,
Min= -7,6 mmol/l, Max=6,5 mmol/l; Gruppe KG Md= 22mmol/l, Min= -9,2
mmol/l, Max=3,5 mmol/l). Der hdochste gemessene Bér\Wag bei 9,8 mmol/l
und konnte in Gruppe LFE ermittelt werden, wéahrded niedrigste BE-Wert in
Gruppe SFE gemessen wurde und bei -19,8 mmol/l(Asdpang: Tabelle 31,
Tabelle 32, Tabelle 33, Tabelle 34). So lagen zwve#i 40 Lammern aul3erhalb
des angegebenen Normbereiches (I1.5.2). Es konikine signifikanten
Unterschiede zwischen den Gruppen ermittelt wer@en0,083). Bis zum
Zeitpunkt 24 Std p.n. (Abbildung 13) stiegen die BE-Werte weiter an und
erreichten einen Md von 6,1 mmol/l (Gruppe LFE M@&=8mol/l, Min= -1,4
mmol/l, Max=13,7 mmol/l; Gruppe SFE Md=9,8 mmolMin= -3,3 mmoll/l,
Max=18 mmol/l; Gruppe PhG Md=5,7 mmol/l, Min= -OfBmol/l, Max=11,1
mmol/l; Gruppe KG Md=4,7 mmol/l, Min= -4,4 mmolMax=9,7 mmol/l). Auch
hier waren die Unterschiede zwischen den Versuadppgn nicht signifikant
(p=0,060). In allen Gruppen konnten zwischen deitpdekten 5 min und 24 Std
p.n. fir den BE-Wert ein statistisch signifikanter Aegtermittelt werden (LFE:
p=0,005; SFE p<0,001; PhG p<0,001; KG: p<0,001).
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Abbildung 13: Dynamik der medianen BE-Werte bei Lammern 5 min, 1 Std
und 24 Stdp.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

2.2. Hamatokrit

FUnf min p.n. betrug der Md des Hkt der Lammer der vorliegen8ardie 42%

(Gruppe LFE Md=42%, Min=37%, Max=46%; Gruppe SFE=M&a%, Min=35%,

Max=51%; Gruppe PhG Md=45%, Min=38%, Max=49%; Gripc Md=40%,

Min=34%, Max=43%). Der htchste Hkt-Wert (53%) wigh der niedrigste Wert
(34%) konnte in Gruppe KG ermittelt werden (Anhamgbelle 35, Tabelle 36,
Tabelle 37, Tabelle 38). Es lagen 82 (Gruppe LFE3)=Gruppe SFE n=21,;
Gruppe PhG n=15; Gruppe KG n=33) der insgesamt &§&dbten La&mmer
aulBerhalb der in 1.5.1 angegebenen Normwerte. i&gech Zeitpunkt hatte
Gruppe PhG einen signifikant héheren Hkt-Md alspgpeuKG (p=0,003).

Eine Stundep.n. konnte ein leichter Anstieg der Md des Hkt-Weirteallen vier
Gruppen (LFE, SFE, PhG und KG) ermittelt werden lifdung 14). Dieser
betrug 42,5% (Gruppe LFE Md=43%, Min=39%, Max=49%ruppe SFE
Md=42%, Min=33%, Max=52%; Gruppe PhG Md=45%, Min&41Max=49%;
Gruppe KG Md=41%, Min=34%, Max=50%). Der hochstet-Mkert (52%) und
niedrigste (33%) konnte bei Lammern der Gruppe 8ifkittelt werden (Anhang:
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Tabelle 35, Tabelle 36, Tabelle 37, Tabelle 38).|&®@n 32 (Gruppe LFE n=6;
Gruppe SFE n=10; Gruppe PhG n=7; Gruppe KG n=9)Amhammer aulRerhalb
der Normwerte (I1.5.1). Zwischen den Werten der sdéehsgruppen waren zu

diesem Zeitpunkt keine signifikanten Unterschieddizden (p=0,121).

Zum Zeitpunkt24 Std p.n. konnte ein Hkt-Md von 39,0% ermittelt werden
(Gruppe LFE Md=39%, Min=34%, Max=46%; Gruppe SFE=M1%, Min=33%,
Max=49%; Gruppe PhG Md=41%, Min=33%, Max=49%; GreipfG Md=37%,
Min=27%, Max=48%). Der Max-Wert des Hkt (49%) wurldei L&mmern der
Gruppen SFE und KG gemessen, wahrend der Min-Hkt-Y2&%) bei Lammern
der Gruppe PhG gemessen wurde (Anhang: Tabell@d&@iglle 36, Tabelle 37,
Tabelle 38). Von 100 Lammern lagen 92 (Gruppe LEELA; Gruppe SFE n=21;
Gruppe PhG n=22; Gruppe KG n=32) aulRerhalb des blemeiches (11.5.1). Zu
diesem Zeitpunkt war der Hkt-Md in Gruppe KG sig@ht niedriger als in
Gruppe PhG (p=0,001) und SFE (p=0,005). Im Verblewr Messung 5 mip.n.
kam es 24 Stg.n. zu einem signifikanten Unterschied nur in den GarpphG
(p=0,005) und KG (p<0,001). Die Hkt-Werte fielenGnuppe PhG und in Gruppe
KG signifikant ab (Abbildung 14).
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Abbildung 14: Dynamik der medianen Hkt-Werte bei L&mmern 5 min, 1 Std
und 24 Stdp.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

2.3. Elektrolyte und Anionenlicke

Analyse der N&Werte

Direkt nach der Geburb(min p.n.) betrug der Md von Nal44 mmol/l (Gruppe
LFE Md=143,7 mmol/l, Min=139,2 mmol/l, Max=145,8 moif; Gruppe SFE
Md=146,2 mmol/l, Min=143,3 mmol/l, Max=150,2 mmol/IGruppe PhG
Md=144,6 mmol/l, Min=139,4 mmol/l, Max=147,7 mmol/IGruppe KG
Md=142,6 mmol/l, Min=138,2 mmol/l, Max=147,6 mmg@l/[Der héchste Wert
von 150,2 mmol/l wurde bei einem Lamm der Gruppd Smittelt und der
niedrigste Wert von 138,2 mmol/l bei einem Lamm @euppe KG (Anhang:
Tabelle 39, Tabelle 40, Tabelle 41, Tabelle 42)lagen 61 (Gruppe LFE n=11,
Gruppe SFE n=11; Gruppe PhG n=8; Gruppe KG n=3Mrhér aul3erhalb des
Normalbereiches [145,3 (+ 0,87); (LONG et al.,, 1966.5.3]. Zwischen den
Versuchsgruppen konnte zu diesem Zeitpunkt keimifdignter Unterschied
ermittelt werden (p=0,087). Bid Std p.n. stieg der N&Wert leicht an
(Abbildung 15) und der Md betrug 144,5 mmol/l (Goep.FE Md=142,8 mmol/I,
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Min=139,5 mmol/l, Max=145,3 mmol/l; Gruppe SFE Md&F10 mmoll/l,
Min=141,9 mmol/l, Max=153,8 mmol/l; Gruppe PhG Md&l2 mmoll/l,
Min=139,3 mmol/l, Max=145 mmol/l; Gruppe KG Md=121mmol/l, Min=138,8
mmol/l, Max=169,9 mmol/l). Der héchste (169,9 mrofowie der niedrigste
Wert (138,8 mmol/l) wurden in Gruppe KG ermitteAnhang: Tabelle 39,
Tabelle 40, Tabelle 41, Tabelle 42). Von 40 bemobtammern lagen 31
(Gruppe LFE n=6; Gruppe SFE n=7; Gruppe PhG n=2jp@e KG n=10)
aul3erhalb des Referenzbereiches (11.5.3). Auch Wwaren keine signifikante
Unterschiede zwischen den Gruppen zu finden (p79,323! Std p.n. sank der
Na'-Wert ab (Abbildung 15) und erreichte dann einen Woh 142,8 mmol/l
(Gruppe LFE Md=141,8 mmol/l, Min=137,3 mmol/l, Mak52,6 mmol/l; Gruppe
SFE Md=143,1 mmol/l, Min=138,3 mmol/l, Max= 149,8mal/l; Gruppe PhG
Md=142,0 mmol/l, Min=139,9 mmol/l, Max=149,8 mmol/IGruppe KG
Md=144,5 mmol/l, Min=136,7 mmol/l, Max=148,9 mmdl/lin Gruppe LFE
konnte mit 152,6 mmol/l der hochste N&/ert ermittelt werden und in Gruppe
KG der niedrigste Wert mit 136,7 mmol/l (Anhang:b&de 39, Tabelle 40,
Tabelle 41, Tabelle 42). Von 101 Lammer lagen 6&upBe LFE n=10; Gruppe
SFE n=11; Gruppe PhG n=15; Gruppe KG n=26) aul3erhai Normalbereiche
(11.5.3). Zu diesem Zeitpunkt hatte Gruppe KG eisanifikant hoheren NaMd
als Gruppe PhG (p=0,006). Im Vergleich zur Messhimgin p.n. kam es zu einem
statistisch signifikanten Unterschied in Gruppe Rp&0,17) und SFE (p=0,01).
Die N&-Werte fielen in Gruppe PhG und in Gruppe SFE Sipmt ab
(Abbildung 15).
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Abbildung 15: Dynamik der medianen Na-Werte bei Lammern 5 min, 1 Std
und 24 Stdp.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

Analyse der K-Werte

Der Md der K-Werte lag bei allen Lammern der Stu8ienin p.n. bei 3,7 mmol/l
(Gruppe LFE Md=3,4 mmol/l, Min=2,7 mmol/l, Max=4m@mol/l; Gruppe SFE
Md=3,4 mmol/l, Min=2,9 mmol/l, Max=4,3 mmol/l; Grpp PhG Md=4,2
mmol/l, Min=3,7 mmol/l, Max=4,8 mmol/l; Gruppe KG d#3,7 mmol/l,
Min=3,2 mmol/l, Max=5 mmol/l). Der héchste gemessd&-Wert (5 mmol/l)
wurde in Gruppe KG und der niedrigste gemesseh&Virt (2,7 mmol/l) in
Gruppe LFE ermittelt (Anhang: Tabelle 39, Tabelle #abelle 41, Tabelle 42).
Ausgehend von den von LONG et al. (1965) ermittelReferenzwerten (6,8 +
0,16 mml/l) lagen alle 92 Lammer unterhalb des Nabmreiches (11.5.3). Zu
diesem Zeitpunkt hatte Gruppe PhG einen signifikitteren K-Md als Gruppe
LFE (p<0,001), SFE (p<0,001) und KG (p=0,005). Sigant hther war auch der
K*-Md der Gruppe KG im Vergleich zu dem der Grupp& $5=0,002) Bisl Std
p.n. zeigte sich keine wesentliche Veranderung der &/gkbbildung 16). Der
Md K*-Werte betrug immer noch 3,7 mmol/l und alle Lamragen weiterhin
aul3erhalb des Referenzbereiches (Gruppe LFE MdnB)6l/l, Min=2,5 mmoll/l,
Max=4,2 mmol/l; Gruppe SFE Md=3,5 mmol/l, Min= 2@mol/l, Max=4,6
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mmol/l; Gruppe PhG Md=4,0 mmol/l, Min=3,5 mmol/l, a¥= 5,2 mmol/l;
Gruppe KG Md=3,9 mmol/l, Min=3,3 mmol/l, Max=4,6 o). Der héchste
gemessene KWert (5,2 mmol/l) wurde in Gruppe PhG ermittelt durer
niedrigste gemessene KVert (2,5 mmol/l) in Gruppe LFE (Anhang: Tabell@, 3
Tabelle 40, Tabelle 41, Tabelle 42). Zu diesempgikt konnten allerdings keine
signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppenitiinwerden (p=0,073).
Nach 24 Std p.n. wurde ein leichter Anstieg (Abbildung 16) der Wert
dokumentiert (Md 3,8 mmol/l; Gruppe LFE Md=3,7 moMin=2,7 mmol/l,
Max=7,6 mmol/l; Gruppe SFE Md=3,5 mmol/l, Min= 1 rolth Max= 4,6
mmol/l; Gruppe PhG Md=4,0 mmol/l, Min=3,2 mmol/l,ax=7,6 mmol/l; Gruppe
KG Md=3,9 mmol/l, Min=2,9 mmol/l, Max=5,7 mmol/lpber Hochstwert von 7,6
mmol/l K" konnte in Gruppe LFE und Gruppe LFE gemessen wetthe der
niedrigste Wert mit 1 mmol/l in Gruppe SFE (Anhafigbelle 39, Tabelle 40,
Tabelle 41, Tabelle 42). Von 101 Lammer lagen 6&uppe LFE n=10; Gruppe
SFE n=11; Gruppe PhG n=15; Gruppe KG n=26) aullerhdes
Referenzbereiches (I11.5.3). Zu diesem Zeitpunkt riten keine statistisch
signifikanten Unterschiede zwischen den Versuchmmgn gefunden werden
(p=0,312). Zwischen den Messungen difgkt (5 min) und der Probe 24 Spd.
konnte in keiner der Gruppen ein statistisch silgaifter Unterschied ermittelt
werden (p>0,017).



IV. Ergebnisse 65

5,0
C
4,5 d
=
= 4,0
= =—4—Gruppe LFE
é Gruppe SFE
35 —— ——
e J{ <‘; —d—Gruppe PhG
3,0 ) ==e=Gruppe KG
b
2,5 . . .
S min 1 Std 24 Std
Zeitpunkt der Probenentnahme p.n.

Gruppenvergleiche 5 minp.n.: ac: LFE < PhG p <0,001; bc: SFE < PhG p < 0,001;
cd: PhG > KG p=0,005; bd: SFE< KG p=0,002

Abbildung 16: Dynamik der medianen K-Werte bei LAmmern 5 min, 1 Std
und 24 Stdp.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

Analyse der CH-Werte

5 min p.n. betrug der Md fiir C& fiir alle in dieser Studie untersuchten LAmmer
bei 1,3 mmol/l (Gruppe LFE Md=1,2 mmol/l, Min=1,1Inmol/l, Max=1,3 mmol/l;
Gruppe SFE Md=1,3 mmol/l, Min=1,1 mmol/l, Max=1,4mul/l; Gruppe PhG
Md=1,2 mmol/l, Min=1,1 mmol/l, Max=1,5 mmol/l; Grpp KG Md=1,3 mmol/I,
Min=1,2 mmol/l, Max=2 mmol/l). Somit lagen, vergtbbar zu den Werten von
K*, alle 92 Lammer mit ihren Werten unterhalb desmdmereiches [3,06+0,08
mmol/l; (LONG et al., 1965); 11.5.3]. Der héchste®GWert (2 mmol/l) konnte in
Gruppe KG und der niedrigste £aVert (1,1 mmol/l) in den Gruppen LFE, SFE
und PhG ermittelt werden (Anhang: Tabelle 39, Tiab40, Tabelle 41, Tabelle
42). In Gruppe KG war der &aMd signifikant hoher als in Gruppe LFE
(p=0,006). Der Md von Gablieb nach def Std p.n. unveréndert (Gruppe LFE
Md=1,2 mmol/l, Min=1,2 mmol/l, Max=1,4 mmol/l, Grpp SFE Md=1,2
mmol/l, Min=1,1 mmol/l, Max=1,4 mmol/l; Gruppe Ph®&d=1,2 mmol/l,
Min=1,1 mmol/l, Max=1,3 mmol/l; Gruppe KG Md=1,3 neM, Min=1,3
mmol/l, Max=1,8 mmol/l). Die Werte aller Lammer Egweiterhin aul3erhalb des
Referenzbereiches (11.5.3; Abbildung 17). Der hoeh&*-Wert (1,8 mmol/l)
befand sich unter den Blutproben der Gruppe KG dedniedrigste Ca-Wert
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(1,2 mmol/l) unter den Blutproben der Gruppen SiRE BhG (Anhang: Tabelle
39, Tabelle 40, Tabelle 41, Tabelle 42). In Grugp® war der C&-Md
signifikant hoher im Vergleich zu dem in Gruppe LKE=0,004) und PhG
(p=0,001). Der C4-Md blieb auch24 Std p.n. bei 1,3 mmol/l (Gruppe LFE
Md=1,2 mmol/l, Min=1,1 mmol/l, Max=1,3 mmol/l, Grpp SFE Md=1,3
mmol/l, Min=1,1 mmol/l, Max=1,4 mmol/l; Gruppe Ph®&d=1,3 mmol/l,
Min=1,1 mmol/l, Max=1,5 mmol/l; Gruppe KG Md=1,3 neM, Min=1,2
mmol/l, Max=2,0 mmol/l). Alle Lammer lagen weitenhiaul3erhalb der
Normwerte (I1.5.3; Abbildung 17). Der hochste gesm® C&H-Wert (2,0
mmol/l) wurde in Gruppe KG ermittelt und der niegite gemessene €anNert
(2,2 mmol/l) in den Gruppen LFE, SFE und PhG (Amhahabelle 39, Tabelle
40, Tabelle 41, Tabelle 42). Zu diesem Zeitpunkt dex C&*-Md in Gruppe LFE
signifikant niedriger als in Gruppe PhG (p=0,004KG (p<0,001). Signifikant
hoher war auch der €aMd der Gruppe KG im Vergleich zu dem der Gruppe
SFE (p<0,001). Im Vergleich zur Messung 5 min ndeln Geburt kam es zu
keinen statistisch signifikanten Unterschieden (p%0).
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Gruppenvergleiche 24 Stdo.n.: fg: LFE < PhG p=0,004; th: LFE < KG p<0,001;
hi: KG > SFE p<0,001

Abbildung 17: Dynamik der medianen C&*-Werte bei LAmmern 5 min, 1 Std
und 24 Stdp.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren
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Analyse der CiWerte

Der Md von Cllag5 min p.n. bei 107,0 mmol/l (Gruppe LFE Md=103,5 mmol/l,
Min=100 mmol/l, Max=108,0 mmol/l; Gruppe SFE Md=105nmol/l, Min=97
mmol/l, Max=110 mmol/l; Gruppe PhG Md=106,5 mmolin=95 mmoll/l,
Max=112 mmol/l; Gruppe KG Md=109 mmol/l, Min=106 roii, Max=121
mmol/l). Der Hochstwert von 121 mmol/l konnte in uppe KG gemessen
werden, wahrend der niedrigste-@lert von 95 mmol/l in Gruppe PhG detektiert
wurde (Anhang: Tabelle 39, Tabelle 40, TabellePdhelle 42). So lagen 48 von
92 LAmmern (Gruppe LFE n=1; Gruppe SFE n=6; Gripipé n=9; Gruppe KG
n=32) aulRerhalb der Normwerte [100-106 mmol/j] {RAFT & WIRTH, 2005;
PUGH, 2012); 11.5.3]. Die Lammer der Gruppe KG wedier (wie auch nach 1
und 24 Stdp.n) im Mittel die hochsten CWerte auf. Zu diesem Zeitpunkt war
der CI-Md in Gruppe KG signifikant héher als in GruppeB_Fp<0,001), SFE
(p<0,001) und PhG (p<0,001). Signifikant héher wach der CiMd der Gruppe
PhG im Vergleich zu dem der Gruppe LFE (p=0,008)r Bid von Cl betrugl
Std p.n. 105,0 mmol/l (Gruppe LFE Md=102,0 mmol/l, Min=10@mol/l,
Max=108 mmol/l; Gruppe SFE Md=106,0 mmol/l, Min=&8mol/l, Max=110
mmol/l; Gruppe PhG Md=107,0 mmol/l, Min=104 mmolWMax=112 mmol/l;
Gruppe KG Md=113,0 mmol/l, Min=106 mmol/l, Max=1%54mol/l). In Gruppe
KG konnte der Hochstwert von 154 mmol/I @emessen werden, wéhrend der
niedrigste CkWert (99 mmol/l) in Gruppe SFE gemessen wurde @hgh
Tabelle 39, Tabelle 40, Tabelle 41, Tabelle 42)n\A&D Lammern lagen 23
(Gruppe LFE n=1; Gruppe SFE n=6; Gruppe PhG n=@Gjp@e KG n=10)
aul3erhalb der Normwerte (11.5.3). In Gruppe KG wdar CI-Md signifikant
hoher im Vergleich zu dem der Gruppe LFE (p=0,0&BE (p<0,001) und PhG
(p=0,003). Nact24 Stdp.n. blieb der Md von Clfur alle untersuchten Lammer
unverandert bei 105,0 mmol/l (Gruppe LFE Md=104@atil, Min=96 mmol/l,
Max=111 mmol/l; Gruppe SFE Md=103,0 mmol/l, Min=88mol/l, Max=110
mmol/l; Gruppe PhG Md=103,5 mmol/l, Min=99 mmolNjax=108 mmol/l;
Gruppe KG Md=107,0 mmol/l, Min=99 mmol/l, Max=112mol/l). Der hdchste
Wert (111 mmol/l C) und der niedrigste CWert (96 mmol/l) befanden sich
unter den Blutproben der Gruppe LFE (Anhang: Tab&8, Tabelle 40, Tabelle
41, Tabelle 42). Auch zu diesem Zeitpunkt lagenGduppe LFE n=4; Gruppe
SFE n=3; Gruppe PhG n=5; Gruppe KG n=22) von 10hrhér aulRerhalb der



IV. Ergebnisse 68

Referenzbereiche (I1.5.3). Im Vergleich zu Grupp€L(p=0,006), SFE (p<0,001)
und KG (p<0,001) war zu diesem Zeitpunkt derMtl in Gruppe KG signifikant
hoher. Beim Vergleich dieser Messung und der nachirbp.n. konnte nur in
Gruppe KG ein statistisch signifikanter Unterschechittelt werden (p<0,001).
Es konnte eine Senkung der -@lerte in Gruppe KG beobachten werden
(Abbildung 18).
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Gruppenvergleiche 5 min p.n.: ac: LFE < PhG p=0,008ad: LFE < KG p<0,001;
bd: SFE < KG p<0,001; cd: PhG < KG p<0,001;

Gruppenvergleiche 1 Std p.n.:; eh: LFE < KG p=0,001fh: SFE < KG p<0,001;
gh: PhG < KG p=0,003

Gruppenvergleiche 24 Std p.n.: il: LFE < KG p=0,006jl: SFE < KG p<0,001;
kl: PhG < KG p<0,001

Vergleich der Zeitpunkte 5 min und 24 Std innerhalbeiner Gruppe:
KG: d > p<0,001

Abbildung 18: Dynamik der medianen CI-Werten bei Lammern 5 min, 1 Std
und 24 Stdp.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

Analyse der AG-Werte

Die Md der AG5 min p.n. lag bei 13,9 mmol/l (Gruppe LFE Md=14,7 mmol/l,
Min=11,9 mmol/l, Max=22,3 mmol/l; Gruppe SFE Md=&7mmol/l, Min=9,8
mmol/l, Max=44,3 mmol/l; Gruppe PhG Md=20,4 mmol¥in=5,6 mmoll/l,
Max=36,2 mmol/l; Gruppe KG Md=11,8 mmol/l, Min=9mol/l, Max=21,7
mmol/l). Der niedrigste Wert dieses Parametersy6nmmol/l konnte in Gruppe
PhG ermittelt werden, wahrend der héchste AG-Wert 44,3 mmol/l in Gruppe
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SFE ermittelt wurde (Anhang: Tabelle 39, Tabelle #8@belle 41, Tabelle 42).
Von 92 lagen 84 Lammer (Gruppe LFE n=16; Gruppe 8EE2; Gruppe PhG
n=9; Gruppe KG n=37) aullerhalb der Normwerte [24-#8nol/l AG;
(RADOSTITS et al., 2000)1.5.3]. Zu diesem Zeitpunkt hatte Gruppe KG einen
signifikant niedrigeren AG-Md als Gruppe LFE (p=010 und SFE (p<0,001).
Signifikant hoher war der AG-Md der Gruppe PhG imer§leich zu dem der
Gruppe KG (p=0,008). InnerhalbStd p.n. fielen die AG-Werte nicht signifikant
ab (Abbildung 19). Der Md betrug dann 14,2 mmolir§ppe LFE Md=11,7
mmol/l, Min=6,6 mmol/l, Max=17,6 mmol/l; Gruppe SFKEd=14,4 mmolll,
Min=10,6 mmol/l, Max=42,3 mmol/l; Gruppe PhG Md=22mmol/l, Min=6
mmol/l, Max=24,2 mmol/l; Gruppe KG Md=9,1 mmol/l, iM6,1 mmol/l,
Max=12,1 mmol/l). Der héchste AG-Wert von 42,3 mthkbnnte in Gruppe SFE
gemessen werden und der niedrigste AG-Wert von @lnm Gruppe PhG
(Anhang: Tabelle 39, Tabelle 40, Tabelle 41, TabdR). Es lagen 38 (Gruppe
LFE n=7; Gruppe SFE n=11; Gruppe PhG n=9; Gruppe m<31) der 40
beprobten Lammer mit ihrem AG-Wert unterhalb defeRenzwerte (11.5.3). Zu
diesem Zeitpunkt konnte kein signifikanter Unteredhzwischen den Gruppen
festgestellt werden (p=0,083). Bis 24 Std p.n. sank der AG-Wert weiter ab
(Abbildung 19), bis der Md 10,6 mmol/l betrug (GpgpLFE Md=10,6 mmol/l,
Min=5,5 mmol/l, Max=15,6 mmol/l; Gruppe SFE Md=7r&mol/l, Min=3,9
mmol/l, Max=21,6 mmol/l; Gruppe PhG Md=12,4 mmol¥in=2,6 mmoll/l,
Max=20,8 mmol/l; Gruppe KG Md=10,5 mmol/l, Min=4 roii, Max=18,3
mmol/l). In Gruppe SFE konnte der héchste AG-Wert 21,6 mmol/l gemessen
werden, wahrend der niedrigste AG-Wert von 2,6 nimol Gruppe PhG
gemessen wurde (Anhang: Tabelle 39, Tabelle 40ellealdl, Tabelle 42). So
lagen alle 101 Lammer, die zu diesem Zeitpunkt ddgfpwurden, unterhalb der
Normwerte [24-48 mmol/l AG; (RADOSTITS et al., 20001.5.3]. Auch hier
konnten keine signifikanten Unterschiede zwischeen dVersuchsgruppen
ermittelt werden (p=0,252). Im Vergleich zur Mesgurektp.n. war der Md in
den Gruppen PhG (p=0,006), LFE (p<0,001) und SFED,GD1) signifikant
niedriger (Abbildung 19).
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Vergleich der Zeitpunkte 5 min und 24 Std innerhalbeiner Gruppe:
LFE a > g p<0,001; SFE d > e p<0,001; PhG c > f pf06

Abbildung 19: Dynamik der medianen AG-Werte bei Lanmern 5 min, 1 Std
und 24 Std p.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitngsverfahren

2.4. Leukozytenanzahl undy-GT-Werte

Analyse der Leukozytenwerte

In den ersterb min p.n. lag der Md der Leukozytenanzahl (WBC) fur alle in
dieser Arbeit untersuchten Lammer bei 3,8 X/0(Gruppe LFE Md=3,9 x
10%ul, Min=2,4 x 16/ul, Max=7,2 x 16/ul; Gruppe SFE Md=3,4 x 2,
Min=1,2 x 106/ul, Max=7,3 x 16/ul; Gruppe PhG Md=5,0 x £Qul, Min=2,6 x
10%ul, Max=7,2 x 16/ul; Gruppe KG Md=3,3 x 10ul, Min=1,3 x 16/ul, Max=8

x 10%/ul). Der héchste gemessene WBC-Wert von 8 Yid®efand sich unter den
Blutproben der Gruppe KG, wahrend der niedrigsteegsene WBC-Wert von
1,2 x 16/ul unter den Blutproben der Gruppe SFE zu messen (fahang:
Tabelle 43, Tabelle 44, Tabelle 45, Tabelle 46)lg8@n 77 (Gruppe LFE n=15;
Gruppe SFE n=17; Gruppe PhG n=13; Gruppe KG n=8R}d diesem Zeitpunkt
beprobten Lammer (n=90) groltenteils oberhalb desgegebenen
Referenzbereiches [3,0 +0,21 x40 WBC; (ULLREY et al., 1965); 11.5.4]. Es
konnten keine signifikanten Unterschiede zwischem Gruppen ermittelt werden
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(p=0,050).

Nach 1 Std p.n. konnte ein leichter Anstieg des Md der WBC allgimnimer
dokumentiert werden (Abbildung 20). Dieser lag déen 3,9 x 1&ul (Gruppe
LFE Md=3,6 x 18/ul, Min=3,1 x 1G/ul, Max=4,1 x 16/ul; Gruppe SFE Md=4,0
x 10%ul, Min=1,2 x 10/ul, Max=6,5 x 16/ul; Gruppe PhG Md=4,5 x £Qul,
Min=2,1 x 16/ul, Max=6,9 x 16/ul; Gruppe KG Md=3,4 x 1ul, Min=1,3 x
10%ul, Max=6,4 x 1G/ul). Der héchste WBC-Wert (6,9 x iQl) konnte in
Gruppe PhG gemessen werden. Der niedrigste WBC-(¥gtx 16/ul) befand
sich unter den Blutproben der Gruppe SFE (Anharapelle 43, Tabelle 44,
Tabelle 45, Tabelle 46). Von 40 beprobten Lammageh 35 (Gruppe LFE n=6;
Gruppe SFE n=11; Gruppe PhG n=8; Gruppe KG n=1é}tgnteils oberhalb der
Normwerte (11.5.4). Auch hier konnten keine sigk#inten Unterschiede zwischen

den Versuchsgruppen gefunden werden (p=0,789).

Bis zu24 Stdp.n. stiegen die WBC-Werte der Lammer weiter an (Ahinig 20)
und erreichten einen Md von 4,1 x*A0 (Gruppe LFE Md=3,1 x 1ul, Min=1,1

x 10%ul, Max=6 x 1G/ul; Gruppe SFE Md=3,6 x £Ql, Min=1 x 10l
Max=8,7 x 18/ul; Gruppe PhG Md=6,2 x £Qu, Min=0,6 x 16/ul, Max=12,2 x
10%ul; Gruppe KG Md=3,8 x 1Bul, Min=2,2 x 10/ul, Max=13,2 x 1&ul). In
Gruppe KG konnte der héchste WBC-Wert von 13,2 ¥dGrmittelt werden
und in Gruppe PhG der niedrigste WBC-Wert von 0B0%ul (Anhang: Tabelle
43, Tabelle 44, Tabelle 45, Tabelle 46). Auch lhegrdie Mehrheit (89 von 101)
der Lammer (Gruppe LFE n=17; Gruppe SFE n=21; GeuppG n=20; Gruppe
KG n=34) grofitenteils unterhalb der Normalwerte5(#). Zu diesem Zeitpunkt
war der WBC-Md der Gruppe PhG signifikant hoher \Wargleich zu dem der
Gruppe LFE (p<0,001), SFE (p<0,001) und KG (p=0)0@2aher wiesen die
termingerecht und spontan geborenen Lammer im Mit&x 16/ul mehr WBC
auf, als die anderen Versuchsgruppen. 24 @iid konnte im Vergleich zu der
Messung direktp.n. ein statistisch signifikanter Abfall des Md der WBNn
Gruppe LFE ermittelt werden (p=0,006).
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Abbildung 20: Dynamik der medianen Leukozytenwerteébei Lammern 5 min,
1 Std und 24 Stdp.n. in Abhéngigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

Analyse der-GT-Werte

Der y-GT Md lag5 min p.n. fiur alle L&mmer die in dieser Studie Untersucht
wurden bei 46,1 U/l (Gruppe LFE Md=54,4 U/l, Min=231, Max=143 U/I;
Gruppe SFE Md=46,9 U/l, Min=29,8 U/l, Max=78,6 UBruppe PhG Md=51,7
U/l, Min=28,1 U/l, Max=79,7 U/l, Gruppe KG Md=40,9/l, Min=17,2 UII,
Max=59,7 U/l). Den héchstenGT-Wert von 143 U/l lieferte die Blutprobe eines
der LA&mmer aus Gruppe LFE, wahrend der niedrig€d-Wert von 17,2 U/l in
Gruppe KG ermittelt werden konnte (Anhang: TabéBe Tabelle 44, Tabelle 45,
Tabelle 46). Nur zwei Lammer (Gruppe LFE) lagen eabBlb des
Referenzbereiches [48 (x 51) UAGT; (BOSTEDT, 1983); 11.5.4]. Zu diesem
Zeitpunkt hatte Gruppe KG einen signifikant niedrigny-GT-Md als Gruppe
PhG (p=0,002) und SFE (p=0,008).Std p.n. betrug dery-GT-Md 48,4 Ul
(Gruppe LFE Md=42,6 U/l, Min=25,2 U/l, Max=58,7 Uruppe SFE Md=53,9
U/l, Min=25,4 U/l, Max=86,4 U/l; Gruppe PhG Md=563/I, Min=31,2 UII,
Max=71,4 U/l; Gruppe KG Md=44,6 U/l, Min=32,7 UMax=54,4 U/l). Der
hdchste gemesseneGT-Wert von 86,4 U/l wurde in Gruppe SFE ermittetd
der niedrigste gemesseneGT-Wert von 25,2 U/l in Gruppe LFE (Anhang:
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Tabelle 43, Tabelle 44, Tabelle 45, Tabelle 46).dfesem Zeitpunkt konnten
zwischen den Versuchsgruppen keine signifikantetetdohiede ermittelt werden
(p=0,789).

Von Std 1p.n.zu Std 24p.n (Kolostrumaufnahme > 1 Spun.) stiegen dig-GT-
Werte stark an (Abbildung 21) und erreichten damere Md von 4.458,1 U/l
(Gruppe LFE Md=5.236,0 U/l, Min=475,5 U/l, Max=98®8 U/l; Gruppe SFE
Md=4.366,1 U/l, Min=1.050,0 U/l, Max=1.1175,8 UGruppe PhG Md=6.246,2
U/l, Min=422,7 U/l, Max=15.716,8 U/l; Gruppe KG M8:936,8 U/l, Min=332,1
U/l, Max=16.804,0 U/l). In Gruppe KG konnte der héte y-GT-Wert von
16.804,0 U/l und der niedrigsteGT-Wert von 332,1 U/l gemessen werden
(Anhang: Tabelle 43, Tabelle 44, Tabelle 45, Tabdl6). So lagen von 100
Lammern 72 (Gruppe LFE n=14; Gruppe SFE n=16; GeuppG n=18; Gruppe
KG n=24) gro3tenteils oberhalb der angegebenenr&efeerte [1.685 + 1.33p
GT; (BOSTEDT, 1983); I1.5.4]. Auch hier konnten kei signifikanten
Unterschiede zwischen den Gruppen gefunden werdef,d92). Jedoch im
Vergleich zu der Messung 5 mpn. konnten zu diesem Zeitpunkt in allen vier
Gruppen LFE, SFE, PhG und KG, statistisch signifikadhere Werte ermittelt
werden (p<0,001) (Abbildung 21).
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Abbildung 21: Dynamik der medianeny-GT-Werte bei Lammern 5 min, 1
Std und 24 Stdp.n. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

3. Laborwerte der Mutterschafe bei Frihgeburtseinleitung

Bei Mutterschafen der Gruppen mit Friihgeburtsetintgj (Gruppe LFE; Gruppe
SFE) sowie bei den Mutterschafen die physiolog(stG) oder per Kaiserschnitt
(KG) ihre Lammer bekamen, wurden Blutproben entnemnum den Verlauf der
Progesteronkonzentration (P4) und der LeukozytdamafWBC) im Blut zu
verfolgen. Es wurden insgesamt 47 Schafe (Grupge hFl2, SFE n=15, PhG
n=12, KG n=8) beprobt. Die Blutentnahmen fanden d®en jeweiligen DEXA-
Gaben in den Gruppen LFE und SFE statt (111.2.3).

3.1. Leukozytenzahlen

Die Leukozytenwerte der Mutterschafe wurden wahreddr gesamten
Frihgeburtseinleitungsprozedur verfolgt, um zu édirob die wiederholten
DEXA-Gaben einen Einfluss auf diese Komponente bemunsystems der
Muttertiere hatten. Weiterhin wurde geprift, ob digerschiedenen
Frihgeburtseinleitungsprotokolle (111.2.7), die fi@ine unterschiedlich starke
Exposition mit DEXA stehen, einen differierend ke Effekt auf diese

Parameter haben.
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Alle Gruppendurchschnittswerte lagen zu jedem Bmpngszeitpunkt im
Normbereich (BICKHARDT (2001) 2,7-13,0 x ¥0l WBC). Auf Einzeltierebene
wurden diese Normbereichsgrenzen nie unter-, abtenholt Uberschritten. Die
WBC Max lagen dabei tiber 20,0 x 40 und wurden bei jeweils einem

Mutterschaf in Gruppe LFE und Gruppe SFE gemessen.

Am 130. Tag der Tréchtigkeit wurde vor der erstdeXD-Gabe jeweils die erste

Blutprobe entnommen. Zu diesem Zeitpunkt lag derGARBd in Gruppe LFE bei
7,05 x 16/ul (Min=3,20 x 16/ul, Max=14,80 x 1&ul) und in Gruppe SFE bei
6,60 x 16/ul WBC (Min=3,20 x 16/ul, Max=11,50 x 1&4ul). In der antepartalen
Phase kam es in beiden Gruppen grundsatzlich zemeinicht signifikanten
Anstieg der Leukozytenzahlen. Besonders deutlich dias bei Gruppe LFE
zwischen dem Tag 130 (Md=7,05 x*40 WBC) und 135 (Md=9,80 x Tl
WBC) der Trachtigkeit. Im Vergleich dazu konnte earartiger, jedoch auch
nicht signifikanter, Anstieg der medianen Leukony@hl in Gruppe SFE
innerhalb von 12 Std dokumentiert werden und zwaschen Tag 135 (Md 7,40
x 10%ul WBC) und Tag 136 (Md 8,85 x ¥ WBC) der Trachtigkeit (Tabelle
26; Abbildung 22).
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Tabelle 26: Mediane Leukozytenwerte im Blut der Muterschafe ab Tag 130
der Trachtigkeit bis zwei Tagep.p.

Leukozytenzahl (x 16/pl)?
Probenentnahme Gruppe LFE Gruppe SFE

7,05 6,60

130. TT (3,20-14,80) (3,20-11,50)
9,80 7,40

135. TT (3,40-18,80) (3,20-22,20)
8,20 8,85

136. TT (6,00-16,30) (4,50-17,00)
10,40 8,20

Partus’ (5,20-16,80) (3.00-14,00)
7,20 7,55

1. Tagp.p. (4,20-12,00) (1,90-13,10)
6,65 7,30

2. Tagp.p. (3,60-17,30) (4,20-23,20)

TT=Tag der Trachtigkeit; “Medianwert (Min-Max); *Partus-Probe: Die Blutproben wurden

innerhalb der letzten 12 Stda.p. genommen

In Gruppe SFE konnte ab deartusProbe bis zu der Probe am 1. Tag eine
relativ flache, nicht signifikante Absenkung derukezytenzahl beobachtet
werden, wahrend es in Gruppe LFE einen steilehtrsignifikanten Abfall der
Md gab (Tabelle 26; Abbildung 22). Der gesamte &afrlder Leukozytenwerte
wahrend der Frihgeburtseinleitung von Tag 130 dachiigkeit bis zum zweiten
Tag p.p.wird in Abbildung 22 dargestellt. Zu keinem Zeityai konnte zwischen
den Versuchsgruppen ein signifikanter Unterschigditeelt werden: 130. TT
(p=0,456), 135. TT (p=0,083), 136. TT (p=0,66Fartus (p=0,123), 1. Tag.p.
(p=0,631); 2. Tag.p.(p=0,705).
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Abbildung 22: Dynamik der Gesamtleukozytenwerte im Blut der
Mutterschafe von Tag 130 der Trachtigkeit bis zwei Tage p.p. in
Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren (Gruppe LFE; Gruppe SFE)

Im weiteren Verlauf wurden die WBC-Werte deartusProben und die des 1.
und 2. Tagesp.p. der Versuchsgruppen LFE und SFE mit denen von
Mutterschafen, die physiologisch ohne Geburtsdumg lammten (PhG), und
denen von Mutterschafen, die nach einer geburtsnakeleitung per
Kaiserschnitt entbunden haben (KG) (lll.1.5; ll&Rverglichen. Der WBC-Md
der PartusProbebetrug bei den Gruppen der Frithgeburtseinleitugg 2,16/ul
(Gruppe LFE Md=10,40 x £Qu; Gruppe SFE Md=8,20 x Q) (Tabelle 26),
wahrend der Md der WBC in den Kontrollgruppen hég7x 10/ul (Gruppe PhG
Md=8,65 x 18/ul; Gruppe KG Md=6,70 x IWul) lag. Die Tendenz eines
Unterschiedes zwischen der Gruppe LFE (hochste avertd der Gruppe KG
(niedrigste Werte) konnte statistisch nicht gesicherden (p=0,097) (Abbildung
23).
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Abbildung 23: Peripartale Gesamtleukozytenzahlen keMutterschafen in
Abh&angigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

3.2. Progesteronwerte

3.2.1. Blutprogesteronwerte in Abhangigkeit von der

Frihgeburtseinleitung

In derantepartalenPhase (130.-135. TT) konnte in Gruppe LFE einlkeicnicht
signifikanter Anstieg der P4-Konzentration beobathiverden, wahrend in
Gruppe SFE im gleichen Zeitraum ein steiler, edenfacht signifikanter Anstieg
der P4-Werte dokumentiert werden konnte (Abbild@dg Tabelle 27). Ab Tag
135 der Trachtigkeit ist in beiden Gruppen LFE 8fE das Absinken der P4-
Werte zu beobachten. Jedoch ist der Abfall der 8ieriGruppe SFE steiler, z.B.
von Md 92,17 ng/ml (Min=17,94 ng/ml, Max=200,00 m§) am Tag 135 der
Tréachtigkeit auf Md 65,10 ng/ml (Min=17,30 ng/mla=200,00 ng/ml) am 136.
Tag, als der P4-Werte in Gruppe LFE (Abbildung Pdbelle 27).
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Tabelle 27: Medianwerte der P4-Konzentration (ng/ml der Mutterschafe a.p.
und p.p. in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

P4 (ng/ml)®
Probenentnahme
Gruppe LFE Gruppe SFE
57,69 82,10
130. TT® (27,52-103,60) (28,28-160,70)
55,58 92,17
135. TT (16,69-88,50) (17,94-200,00)
61,28 65,10
136. TT (11,35-109,80) (17,30-200,00)
7,84 10,42
Partus® (1,77-17,30) (2.69-57,20)
1,80 2,90
1. Tagp.p. (0,67-4,90) (0,90-15,70)
1,70 2,31
2. Tagp.p. (0,48-4,55) (1,03-8,50)

'P4=Progesteron;"Medianwerte (Min-Max); *TT=Tag der Tréchtigkeit; “Partus-Probe: Die
Blutproben wurden innerhalb der letzten 12 Stda.p. genommen

Die medianen P4-Werte waren nur am 135. Tag deshiigkeit in Gruppe LFE

signifikant niedriger als in Gruppe SFE (p=0,037). allen anderen Zeitpunkten

gab es keine signifikanten Gruppenunterschiedepbbdie P4-Werte der Gruppe

SFE im Mittel immer hoéher waren. Im Vergleich zurarteswert waren die

mittleren P4-Konzentrationen sowohl in Gruppe Li&Eaach SFE am 135. sowie

136. TT jeweils signifikant hoher (p<0,001 bzw. 3@). In Abbildung 24 sind
die P4-Werte der Gruppe LFE und Gruppe SFE vom T&§.der Trachtigkeit bis
zwei Tagep.p. grafisch dargestellt.
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Zeitpunkt zum Partus

Partus*= letzte Probe unmittelbar vor der Geburt (<12 Std)
|Beginn der Friihgeburtseinleitung Gruppe LFE
l|Beginn der Frihgeburtseinleitung Gruppe SFE

Gruppenvergleiche 135. TT: ab: LFE < SFE p=0,037

Vergleich der Zeitpunkte 135. TT und Partus innerhdb einer Gruppe: LFE: a > e p=0,001;
SFE: b > f p=0,001

Vergleich der Zeitpunkte 136. TT und Partus innerhdb einer Gruppe: LFE: ¢ > e p=0,001;
SFE: d > f p=0,001

Abbildung 24: Dynamik der Progesteronkonzentration im Blut der
Mutterschafe von Tag 130 der Trachtigkeit bis zwei Tage p.p. in
Abhangigkeit vom Geburtseinleitungsverfahren

Es erfolgte auRerdem ein Vergleich der P4-WerteR#gtusProben und denen
des 1. und 2. Tages.p. der Versuchsgruppen LFE und SFE mit denen von
Mutterschafen, die physiologisch ohne Geburtsdumg lammten (PhG), und
denen von Mutterschafen, die nach einer geburtsnakéleitung per
Kaiserschnitt entbunden haben (KG) (111.1.5; ll6R.Bei den Proben am 1. und 2.
Tag p.p. konnten keine signifikanten Unterschiede zwisclden Gruppen
ermittelt werden (p<0,001). Interessante Gruppesrsohiede des Md der P4-
Werte zeigten sich jedoch bei der Partus-Beprob(agippe LFE Md=7,84
ng/ml; Gruppe SFE Md=10,42 ng/ml; Gruppe PhG Md384g/ml; Gruppe KG
Md=36,72 ng/ml). So lagen die ,friheingeleiteten&re beider Gruppen jeweils
im Mittel unter den Md der Gruppen PhG und KG: GrehFE < PhG (p<0,001),
LFE < KG (p<0,001), SFE < PhG (p=0,001) und SFE & (=0,009). Diese
Unterschiede sind in Abbildung 25 dargestellt.
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Abkirzungen: LFE=langsame Frihgeburtseinleitung; SFE= schnelle Frihgeburtseinleitung;
PhG= physiologische Geburten; KG = Kaiserschnitt-Geurten

Gruppenvergleiche der Partuswerte: a < c: p<0,001a < d: p<0,001; b < c¢: p=0,001;
b < d: p=0,009

Abbildung 25: Subpartale Blutprogesteronkonzentratonen bei
Mutterschafen in Abhangigkeit vom Geburtseinleitungverfahren

3.2.2. Progesteronwerte der Mutter in Abhangigkeit von derAnzahl der
Feten

Insgesamt gab es in den Gruppen mit Frihgeburiseing (Gruppe LFE und

SFE) neun Einlingstrachtigkeiten (ET) und achtzé¥iehrlingstrachtigkeiten

(MT) (Tabelle 28).

Tabelle 28: Anzahl der Feten pro Trachtigkeit

Anzahl der Feten Gruppe LFE Gruppe SFE
Einlingstrachtigkeiten 5 4
Zwillingstrachtigkeiten 7 10

Drillingstrachtigkeiten 0 1
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In Abbildung 26 wird der Verlauf der P4-Werte béi End MT ab Tag 130 der
Trachtigkeit und bis zwei Tagemp. dargestellt. Es ist gut erkennbar, dass die
Werte der Mutterschafe mit Mehrlingen im Mittel em héheren, aber nicht
signifikant hoheren P4-Wert aufwiesen, als die Elijttie ein Lamm austrugen.
Ab Tag 136 der Trachtigkeit sind jedoch die Md Mertterschafe beider Gruppen
(ET und MT) sehr &hnlich (Tabelle 29). Ab diesengTist auch ein statiges
Absinken der P4-Wert, ebenfalls auf gleichem Nivéau beide Gruppen, zu
beobachten (Abbildung 26). Die Unterschiede deg&steronwerte zwischen den

Gruppen ET und MT waren zu keinem der gemessenigpud&te signifikant.
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Zeitpunkt zum Partus

Partus*= letzte Probe unmittelbar vor der Geburt (<12 Std);
Abkirzungen: ET= Einlingstrachtigkeit; MT= Mehrling strachtigkeit
Keinen signifikanten Unterschiede zwischen ET und M

Abbildung 26: Verlauf der Progesteron-Medianwerte ar Mutterschafe bei
Einlings- und Mehrlingstrachtigkeiten ab Tag 130 de Trachtigkeit bis zwei

Tagep.p.
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Tabelle 29: Medianwerte der peripartalen Progesternkonzentrationen der
Mutterschafe in Abhangigkeit von der Anzahl der Feen

P4 (ng/ml)?
Probenentnahme
Einlingstrachtigkeiten | Mehrlingstrachtigkeiten
51,30 87,30
130. TT® (31,90-88,42) (27,52-185,28)
56,50 78,54
135.TT (33,50-97,04) (16,69-200,00)
60,30 75,51
136. TT (14,20-88,10) (11,35-200,00)
9,00 7,84
Partus’ (1,99-17,50) (1,77-57,20)
2,90 1,81
1. Tagp.p. (0,62-15,70) (0,67-4,60)
2,10 2,00
2. Tagp.p. (0,48-8,50) (0,87-7,88)

'P4=Progesteron;*Meidanwerte (Min-Max); *TT=Tag der Trachtigkeit; *Partus-Probe: Die
Blutproben wurden innerhalb der letzten 12 Stda.p. genommen
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V. DISKUSSION

Die letzten zwei bis drei Trachtigkeitswochen stelleine besonders kritische
Phase fur die Mutterschafe dar. Insbesondere barlMgstrachtigkeiten kénnen
vermehrt metabolische Stérungen auftreten. Dieskoben oft das Leben der
Muttertiere und der ungeborenen Feten. Aufgrund dasaus resultierenden
Bedarfs an praktischen Loésungen zur Frihgeburtsainly bei Schafen
(Indikationen siehe 11.3) wurde in den vergangend&hren von mehreren
Forschungsgruppen die Moglichkeit des Einsatzes vBlucocorticoiden

erforscht. Bisher konnte jedoch kein Protokoll fden Praxisalltag etabliert
werden. Der Hauptgrund dafir besteht darin, dasschen dem 130. und 141.
Trachtigkeitstag geborene Lammer eine besondere Mdbrtalitdt aufweisen

(DAWES & PARRY, 1965).

Im Rahmen der vorliegenden Arbeit wurden zwei Holle fur die
Frihgeburtseinleitung bei Schafen erarbeitet und gmsunden trachtigen
Mutterschafen erprobt. Hauptziel war es, gesuneleerisfahige LA&mmer nach
95% der Tragezeit (137.-139. Trachtigkeitstag) dupbysiologische Geburt zu
entwickeln. Zuséatzlich sollten Reifeanzeichen unthtat der LAmmer nach der
Geburt sowie die Anzeichen der nahenden Geburt ded Einfluss der
medikamentellen Frihgeburtseinleitung auf relev&amsmmeter der Mutterschafe
untersucht werden. Die Ergebnisse werden in demgefmlen Abschnitten
diskutiert.

1. Konzeptionelle Uberlegungen

1.1. Protokolle der Friihgeburtseinleitung

Bei der Erarbeitung der Behandlungsprotokolle  wurdaufgrund

vorausgegangener Untersuchungen und Empfehlung&STELIC et al., 1996;
GANTER, 2009) zur Geburtseinleitung ein Glucocaitc eingesetzt, im
speziellen Dexamethason (DEXA). Neben der gebuntseenden Wirkung soll
der grundsatzlich bewiesene, aber nur teilweisgekléirte positive Effekt der
Glucocorticoide auf die Lungenreifung der Fetengaunsitzt werden (LIGGINS,
1969; ZAREMBA et al., 1997).
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Die ,langsame® Frihgeburtseinleitung (LFE) bestand aus sich 12stiindlich
wiederholenden und in der Dosierung erhéhenden DiEéhen, beginnend am
Trachtigkeitstag (TT) 130 (111.2.7.1). Erhofft wweceine_effektive Lungenreifung

bei den LAmmern, die sich in einer hdheren Uberistade zu diesem relativ

frhen Zeitpunkt in der Trachtigkeit widerspiegsbilte.

Bei der Erarbeitungdes Protokolls zur ,schnellen Frihgeburtseinleiting
(SFE) Uberwog das Ziel, die Einleitung der Geburt in iehgt kurzer Zeit
herbeizufiihren. Das Behandlungsprotokoll begania/m TT mit der sofortigen
Gabe der geburtseinleitenden Dosis von 16 mg DEYA/(I.2.7.2). Durch sich
12stindlich wiederholende DEXA-Gaben bis zur Ablamg sollte aber auch
hier die Lungenreifung der Lammer gefordert uncese hohere Uberlebensrate

als bei einmaliger DEXA-Gabe erreicht werden.

1.2. Blutanalysen

Blutproben wurden bei den Lammern entnommen, um 8eehverhalte zu
untersuchen: (i) Mittels Blutgasanalyse bei den i@m sollte eine mogliche
Spatasphyxie bei zu friih geborenen Neonaten enessten, wie sie zuvor in
anderen Studien beschrieben wurde (ZERBE et &08;2BLEUL, 2009). (ii) Die
Leukozytenwerte wurden zur Ermittlung des Einflsssen DEXA auf das
Immunsystem der Lammer herangezogen (iii) Mit ggBT-Werten sollte nach
Hinweisen auf eine mogliche Unfahigkeit des untenstinden noch unreifen
Darmes zur Aufnahme der Immunglobuline aus dem $talon gesucht werden
(PICKEL et al.,, 1989). Im ersten Teil der Arbeit=g8) wurde auf die
Blutprobenentnahme eine Sfn. verzichtet, da eine zu hohe Belastung der
erwartet instabilen Neonaten vermieden werdenesddifreulicherweise erwiesen
sich die Lammer infolge der Frihgeburtseinleitundann als relativ lebensfrisch
und belastbar. Somit konnte im zweiten Teil der éirbdie zusatzliche

Blutentnahme eine Sqln. erfolgen (111.2.4.1).

Die Auswertung der Blutprogesteronwerte (P4-Wede) Mutterschafe wurde
durchgefuhrt, um deren Konzentrationsverlauf kwozder Geburt zu beschreiben
und um zu Kklaren, ob durch die P4-Kinetik, in Vadiing mit méglichen

aul3erlichen Merkmalen (I1.2), der Zeitpunkt der Getkeingegrenzt und damit
vorhergesagt werden kann (BASSETT et al., 196%.[@ukozytenwerte wurden

erhoben, um eine mogliche Beeinflussung zumindesh Vleilen des
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Immunsystems der Mutterschafe durch die wiederholREXA-Gaben zu

erfassen.

2. Frihgeburtseinleitung und Folgen

In der vorliegenden Studie konnte beobachtet werdass in Gruppe SFE alle
Mutterschafe nach der ersten DEXA-Gabe durchsdichittnnerhalb von 70,8
Std in Geburt kamen. Bei allen Mutterschafen derpBe LFE trat die Geburt im
Durchschnitt 70,73 Std nach der ersten Gabe dertgeinleitenden Dosis von 16
mg DEXA/Tier ein. Dies bestatigt die Beobachtungemheriger Studien, bei
denen die Geburt innerhalb der ersten 72 Std nawmhedsten Gabe einer
wirksamen Glucocorticoid-Dosis eintrat  (HARMAN & SITER, 1980;
KASTELIC et al., 1996). Diese Ergebnisse stehensthieinbar im Widerspruch
zu der Beobachtung, die HARMANN und SLYTER (198®) ihrer Studie
machten: Die Muttertiere wurden dort mit nur 2 miginkethason (FLU)/Tier
behandelt und kamen ebenfalls innerhalb von 72irst@eburt. Dies ist jedoch
damit zu erklaren, dass FLU eine 23fach htéhere Wigkstarke als DEXA hat
(UNGEMACH, 20086).

2.1. Uberlebensrate der Lammer

Von einer Frihgeburtseinleitung bei Schafen vor d&8. Tag der Trachtigkeit
wurde bislang abgeraten (KASTELIC et al., 1996; GAMR, 2009). Die
Sterberate bei einer Frihgeburt ohne medikamenBaeurtsinduktion zwischen
dem 137. und 141. TT liegt bei etwa 85% (DAWES &HRRY, 1965). Die
Verslustrate bei termingerechten Geburten sollte chgem Management im
Betrieb nicht Uber 10% liegen (GANTER et al., 201®)4). Von den 46
Lammern, die zwischen Mai 2011 und Dezember 2012 Rahmen der
vorliegenden Arbeit und nach einer Tragezeit vonSohnitt 138 Tagen auf die
Welt kamen, Uberlebten unabhangig vom Geburtséimigsprotokoll 34 Lammer
(73,9%). Die Todesursachen von vier der zwolf LAmnage nicht Uberlebten,
stehen dabei nicht in direktem Zusammenhang mizddrihen Geburt (IV.1.2).
Davon bereinigt betragt die Uberlebensrate nachdgefiurtseinleitung also sogar
81% (n=34).

Es konnte somit gezeigt werden, dass vor dem 1B&ifde Frihgeburtseinleitung
mit sehr hohen Uberlebensraten der Lammer mogsichEs ist zu erwahnen, dass

die Variante der langsamen Friuhgeburtseinleitunge eiendenziell hodhere
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Uberlebensrate lieferte als die schnelle Variaht2 (7). So uberlebten in Gruppe
LFE 88,9% der Lammer (n=16), wahrend nur 11,1% JnsZusammenhang mit
der Fruhgeburtseinleitung starben. In der Gruppié &&men 25 LAmmer auf die
Welt. Davon Uberlebten 72% (n=18) und starben 28%6) der Lammer
(IV.1.2.2). Der Unterschied zwischen den Gruppenr yedoch in unseren
Untersuchungen nicht signifikant. Auch aufgrundoaserter Laborbefunde ist
anzunehmen (IV.2), dass eine Studie mit h6herennhénrrahlen eine statistische
Signifikanz erbracht hatte.

2.2. Adspektorische Reifeanzeichen der Neonaten

Bei Kalbern werden Merkmale wie der Durchbruch laersivi durch dieGingiva
(11 und 12) und die Haarlange insgesamt und inifmesten Korperregionen (z.B.
Nabelhaare) als Anzeichen fur die Reife angesefienl beispielsweise weniger
als sechs der achtcisivi nicht durchgebrochen, gilt das Kalb als unreif RBE

et al., 2008; BLEUL, 2009). Bei Lammern wird ebdisf@rwahnt, dass bei einem
termingerecht geborenen Lamm dieisivi (I1 und 12) durchgebrochen sind und
dass die Augen, genau wie beim Kalb, geoffnet gmiissen (RUSSE &
GRUNERT, 1993). Es ist zu erwahnen, dass der Duuchb der Incisivi
innerhalb der ersten 24 Syln. bei LA&mmern durchaus ein rasseabhangiges
Merkmal sein kann (GIADINIS, 2012); bislang gibt éazu jedoch noch keine
gesicherten Studien. Von EALES et al. (2004) wuaéch eine gewisse

korperliche Schwache bei zu frih geborenen Lamrbeschrieben.

Es konnte in der vorliegenden Arbeit festgesteditden, dass bei allen LAmmern
(zu frih und termingerecht geborenen) theisivi (11 und 12) bei der Geburt
grundsétzlich mitGingiva tberdeckt waren. Jedoch erfolgte der Durchbruch de
Incisivi bei den termingerechten 24 Spin, wéahrend sie bei den zu frih
geborenen LAmmer erst ca. eine Woplte durchbrachen. Bei 14,3% (n=6) der

Lammer waren bei der Geburt die Augen einseitig beelseitig verschlossen.

Die Theorie der korperlichen Schwache bei Friuhcoham EALES et al. (2004)
konnte untermauert werden, da 28,6% (n=12) der Lénder Gruppen LFE und
SFE eine Stdy.n. nur maRig gut bis gar nicht stehen konnten und dakion
Unterstitzung in Form einer Vergrittung der Hinerd Dbrauchten. Die
termingerecht geborenen LA&mmer zeigten diese Synatio nicht (1V.1.2.4.2).

Zusatzlich dazu bendtigten insgesamt 15 Lammer7{8pnhach der Geburt und
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fur weitere 48 Std Unterstitzung beim Trinken anteEder Mutter. Aus schwer
zu erklarenden Grinden waren 11 davon aus Gruppeudé nur 4 davon aus
Gruppe SFE. Ein Zusammenhang mit der Kolostruméeagdirekt nach der
Geburt (LFE n=3; SFE n=10) bestand jedoch nichtesBi postnatale
Kolostrumeingabe diente nur der ersten Energiezufdéckte nicht den vollen
Kolostrumbedarf ab und wurde immer durch das Areetzler Lammer an das
Euter der Mutter erganzt.

2.3. Spéatasphyxie

Grundsatzlich sind etwa 3% aller neugeborenen Lanvore schweren Hypoxien
betroffen (EALES et al., 2004). Bei zu frih gebaerNeonaten spricht man von
einer speziellen Form der Atemnot, dem Phanomen Sggitasphyxie. Diese
resultiert aus der mangelhaften Produktion der fimdrenaktiven Substanz
Surfactant in der unreifen Lunge (CLEMENTS, 195ATFLE & THOMAS,
1961). Es kommt zum Kollabieren der Alveolen bei Baspiration. Die Folge
davon sind Lungenatelektasen (ADAMS & FUJIWARA, 396Die Aufnahme
von Sauerstoff in das Blut ist somit nicht optinggwahrleistet und gleichzeitig
kann CQ nicht ausreichend abgeatmet werden. Die Vitatigit Neugeborenen
bei der Geburt ist dadurch herabgesetzt; Neonaiendn auch versterben. Dieser
Zustand wird mit dem Begriff Respiratory Distres;x@ome (RDS) umschrieben
(BLEUL, 2009) (11.4.1).

BLEUL (2009) beschrieb ausfiihrlich das RDS bei k#étbund gab an, dass die
Diagnose Uber die Saure-Basen-Werte gestellt wekdan. Fir eine mdglichst
aussagekraftige Interpretation desf@ertes wird arterielles Blut gebraucht. Mit
Hilfe vendsen Blutes kann die Diagnose von RDS dreber den pH-Wert und
den Base excess (BE) erfolgen. Kalber mit RDS weisme Hypoxie und

zusatzlich eine progressive negative Basenabweiclaui. Die pH- und BE-

Werte, die auch nach termingerechter Geburt vorenstizidotischen Bereich

liegen, normalisieren sich bei Kélbern mit RDS 30r6in nach der Geburt nicht
(BLEUL, 2009). Der BE-Wert ist in diesem Fall negata der Basenverbrauch
den der Basenneubildung im Blut tibersteigt (GOBEQQ5a). Wiahrenddessen
sinkt der pH-Wert aufgrund der durch die Ventilagstérung (Surfactantmangel
und Atelektasen) mangelhaften E€8batmung und der erhéhten Bildung von
Lactat in den Geweben (BLEUL, 2009). Alle dieseekté zusammen fuhren zu
einer gemischten respiratorisch-metabolischen-Agd&GOBEL, 2005b) (11.4.2).
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In einer friheren Studie bei Kalbern von MAURER-SEHIZER und WALSER
(1977) wurde dieser Zustand des RDS auchAaishyxia neonatorurbetitelt.
Entsprechende Laborparameter solcher Kalber wurdedieser Arbeit ndher
definiert: Im Durchschnitt lag der pH-Wert bei Kath mitAsphyxia neonatorum
bei 7,082 (+ 0,175), der BE bei -10,6 mmHg (+ A2d der pCQ,) bei 73,3
mmHg (= 26,8) (11.4.2).

Fur Lammer sind entsprechende Angaben bisher nichbhanden. Deshalb
wurden in der vorliegenden Arbeit entsprechendevigitie bei termingereciper
vias naturalesgeborenen La&mmern erhoben, mit den Werten vonirigarecht

per Kaiserschnitt entwickelten LAmmern erganzt werdlichen (111.1.6.2; 1V.2).

Orientiert man sich an den Werten von MAUERER-SCHYHR und WALSER
(1977) kamen in der vorliegenden Studie insgesamtzwei Lammer mit RDS
auf die Welt: Eines gehorte zur Gruppe SFE und seimar Gruppe der
physiologisch geborenen Lammer (PhG). Das LammGuppe SFE kam mit
einem pH-Wert von 6,72, einem BE-Wert von -27,1 riimmd einem pCQ-
Wert von 76,2 mmHg auf die Welt. Eine $toh.lag der pH bei 6,82, der BE bei -
19,8 mmol/l und pCg, bei 100,9 mmHg. Dieses Lamm wurde aufgrund seines
immer schlechter werdenden Allgemeinbefindens ewasiart (IV.1.2.2.2). Das
Lamm der PhG-Gruppe hatte funf mpm. einen pH-Wert von 6,77, einen BE-
Wert von -26,4 mmol/l und einen pGWert von 65,8 mmHg. Dieses Lamm

verstarb noch vor Ende der ersten Lebensstunde.

Insgesamt unterschieden sich die Mediane der pB-, 8hd pCQ-Werte der zu
frih geborenen Lammer (LFE- und SFE-Gruppe) voredetier physiologisch
geborenen (PhG-Gruppe) und der per Kaiserschnitiekelten Lammer (KG-

Gruppe) zu den einzelnen Untersuchungszeitpunktén signifikant (1V.2.1).

Im Einklang mit der These, dass zu frih geboreneonden einen
Surfactantmangel aufweisen, es dadurch zu Atelektasder Lunge kommt und
diese zu einer Minderbeliftung fihrt (CLEMENTS, I95PATTLE &
THOMAS, 1961; ADAMS & FUJIWARA, 1963), stehen dieathologisch-
histologischen Befunde der verstorben Lammer déiegenden Studie. Sieben
(Gruppe LFE n=2; Gruppe SFE n=5) der acht (ber@nigahl; 1V.1.2.3)
verstorbenen Lammer zeigten in der pathologiscteloigischen Untersuchung

Anzeichen einer Spatasphyxie bei der Geburt. Benaliesen Lammern wurden
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Lungenatelektasen festgestellt. Vier dieser LAm¢thEE n=1; SFE n=3) wiesen
zusatzlich zu den Atelektasen der Lunge weiterdngdagiische Befunde auf
(Bronchopneumonie, Lungentdem), die sicherlich zuersterben Dbeitrugen
(IV.1.2; vV.2.4.2).

2.4. Immunsystem

2.4.1. Leukozyten und Immunabwehr

Im Blut kbnnen nur 5% der im Korper vorhanden Lengen nachgewiesen
werden; die Mehrzahl der Zellen befindet sich afs@anderen Kompartimenten
des Korpers (GOBEL & KASPERS, 2005). Jedoch sptedet Anzahl der
Leukozyten im Blut die Reaktionslage des Abweheyst des entsprechenden
Korpers relativ gut wieder. Eine Verminderung derzAhl der Leukozyten im
Blut wird als Leukozytopenie bezeichnet, eine Erhith als Leukozytose
(GASSMANN & LUTZ, 2005).

Um also eine gewisse Information Uber die immunisidge Abwehrsituation der
zu frih geborenen Lammer zu erhalten, wurde diekaeytenanzahl zu
bestimmten Zeitpunkten nach der Geburt ermitteltd umit diesen der
termingerecht geborenen Lammer verglichen. Estetsich heraus, dass kurz
nach der Geburt (5 mip.n) der Medianwert der Leukozytenzahl in Gruppe LFE
bei 3,9 x 103l und in Gruppe SFE bei 3,4 x 1Blag (Anhang: Tabelle 43,
Tabelle 44). Diese Werte unterschieden sich voreneler Gruppe KG (Md=3,3
x 103ul) kaum, aber von denen der Gruppe C (PhG) (Mdx51034l) erheblich
(Anhang: Tabelle 45, Tabelle 46). Nach 24 Std kenntGruppe LFE ein Abfall
des Medianwertes der Leukozytenanzahl ermitteltdemr(Md=3,1 x 10#l),
wahrend der Medianwert in Gruppe SFE auf 3,6 xi)d®/BC, in Gruppe PhG
auf 6,2 x 103l und in Gruppe KG auf 3,8 x 1Q¥/stieg. Somit hatten die zu friih
geborenen Lammer 24 Spdn. im Durchschnitt 2-3 x 103 weniger Leukozyten
im Blut als termingerecht geborene Lammer. Es galdizsem Zeitpunktein
statistisch signifikanten Unterschied zwischen @eud.FE und Gruppe KG
(p=0,002), sowie zwischen der Gruppe PhG und daswébsgruppen LFE und
SFE (p<0,001). Ein gewisser negativer Effekt deiihgeburt oder/und der
wiederholten DEXA-Gaben auf die Immunabwehr dehEhen (LFE und SFE)
kann damit nicht ausgeschlossen werden (1V.2.4).glMke andere oder

resultierende Effekte, wie z.B. verminderte Immuifzektionalitat oder
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Krankheitsanfalligkeiten wurden im Rahme des Disdgemsprojektes jedoch

nicht untersucht.

2.4.2.  Kolostrumaufnahme und Immunabwehr

Es wird allgemein davon ausgegangen, dass frihgebdfalber, die mit einer
Spatasphyxie auf die Welt kommen und diese Ubearlekeankheitsanfalliger
sind. Dies wird damit erklart, dass diese Kalbefgaund ihrer anfanglichen
Schwache weniger Kolostrum aktiv aufnehmen kénned wegen der damit
geringeren Immunglobulinaufnahme anfalliger gegenlinfektionskrankheiten
wie Pneumonien, Diarrhoe unBscherichiacoli-Allgemeininfektionen werden
(ZAREMBA, 1995).

Von den 42 Lammern der vorliegenden Arbeit starl@erf19%) (bereinigte
Anzahlen; IV.1.2.3). Davon erkrankte nachweisliadn €amm aus der SFE-
Gruppe an einer Enteritis, verursacht dur€bcherichia coli. Drei weitere

Lammer (LFE n=1; SFE n=2) erkrankten und verstarb@ einer eitrigen
Bronchopneumonie (IV.1.2). Von den 34 Uberlebend@&mmern (81%) mussten
zwei wegen Diarrhoe behandelt werden. Weitere fidimhmer wurden wegen
Anzeichen einer beginnenden Pneumonie (SymptomeRdaaheln und Rascheln
auf der Lunge) mit Antiinfektiva und Entzindungstmeemn (111.1.3) behandelt.
Das Allgemeinbefinden dieser sieben Lammer bliglmgh zu jedem Zeitpunkt
ungestort. Es muss allerdings erwdhnt werden, diassdmmer in der Studie 24
Std intensiv Uberwacht und betreut sowie bei ddpgtocumaufnahme unterstitzt
wurden (1V.1.2.4.2).

2.5. v-GT-Resorption tber den Darm

Die y-GT-Werte kdnnen dartber Aufschluss geben, ob @agsdborenes in den
ersten 24 Std seines Lebens ausreichend Kolostufinetamen konnte (PERINO
et al., 1993). Basierend auf dieser Erkenntnis emrdviederholt Studien
durchgefuhrt, um die Normbereiche deGT von Kélbern und Ld&mmern direkt
nach der Geburt und 24 Std spater festzustellerS{EDT, 1983; BRITTI et al.,
2005). Bei LAmmern konnten direkt nach der Gebwetté/von 54,8 (+/ 14,9) U/
und am Ende des ersten Lebenstages von 4.077 §¥)45| ermittelt werden
(BRITTI et al., 2005). PICKEL et al. (1988) fandeeraus, dass es zwischen den
v-GT-Werten von zu friih geborenen Kalbetme Anzeichen einer Spatasphyxie

und Frihchemmit einer Spatasphyxie keine signifikanten Untersahigdb. Es
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kam jeweils zu einem Anstieg der Werte 24 $td. Das bedeutet, dass die
Fahigkeit des Darms, bestimmte Inhaltsstoffe aus Helostrum zu resorbieren,
auch bei zu frih geborenen Kalbern in gleichem Maassgepragt ist, wie bei
termingerecht geborenen Kalbern [(BOSTEDT, 1983};4]. Fur Lammer gab es

diesbeztiglich bisher keine Angaben.

Betrachtet man die Ergebnisse der vorliegendeni&tstellt man fest, dass die
Situation bei Lammern &hnlich wie bei den zu fridhgrenen Kalbern der Studie
von PICKEL et al. (1988) ist. Die GT-Mediane aller zu frih geborenen Lammer
(Gruppe LFE und Gruppe SFE) lagen funf min. bei 47,3 U/l und 24 Std spéater
bei 4.737,5 U/l (Anhang: Tabelle 43, Tabelle 44;2M). Im Vergleich dazu lag
der Medianwert dery-GT-Werte fur die Lammer der Gruppe PhG (=
physiologisch geborene Lammer) und Gruppe KG (= paiserschnitt
entbundene Ladmmer) bei 42,9 U/l und 24 $td. bei 4.106,9 U/l (Anhang:
Tabelle 45, Tabelle 46; 1V.2.4). Somit zeigte dichunserer Studie kein relevanter
Unterschied zwischen termingerechten und zu friboggen Lammern in der
Fahigkeit des Darms, Kolostruminhaltsstoffe (wid3.zImmunglobuline) zu

resorbieren.

3. Mutterschafe

3.1 Beeinflussung der Progesteronkonzentration durch Deamethason
Die Geburt beginnt im eigentlichen Sinne durch 8imulierung der fetalen
Nebennierenrinde. Der Hypothalamus des Fetus <Setrticotropin-releasing
Hormone (CRH) frei, die Sekretion von Adrenocortiopin Hormon (ACTH)
durch die Hypophyse wird ausgel6st und in der éetdllebennierenrinde fetales
Glucocorticoid sezerniert. Im Resultat verringecham Blut der Mutter die P4-
Konzentration (MEINECKE, 2000).

In diesem Zusammenhang ist aus der vorliegendedieSerwéhnenswert, dass
die P4-Konzentration, die in Gruppe SFE vom 138. 185. TT physiologisch
stieg, ohne Zugabe von DEXA am 135. TT deutlichdrdmar (92,17 ng/ml), als
die in Gruppe LFE (55,58 ng/ml) (IV.3.2). Die LFEefe bekamen schon am
130. TT die erste DEXA-Gabe (ll.2.7). Es ist eladisf bemerkenswert, dass der
Abfall der P4-Konzentration in Gruppe LFE ab den®.1BT bei weitem nicht so

steil vonstattenging wie in Gruppe SFE. Es ist alaeon auszugehen, dass nicht
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nur fetales Cortison die P4-Konzentration im Blat Mutter beeinflusst, sondern

auch externes Cortison wie DEXA die gleiche Wirkinag.

3.2. Vorhersage des Zeitpunktes der Geburt und der Anzahder Feten
anhand von Blutprogesteronwerten

In friheren Studien ist ermittelt worden, dass e dem 50. und dem 120. TT
der P4-Wert bei Schafen im Blut auf das 2-5facheviengleich zu den Werten
der frihen Tréachtigkeit (Anfangswerte zwischen 2-2yg/ml) ansteigt. Im
weiteren Verlauf bleiben die Werte weitgehend kanstin einer friheren Studie
konnte ein Absinken der P4-Werte zwei bis drei Tage der Ablammung
beobachtet werden (BASSETT et al., 1969). Dieseémnénen konnte bei den
Mutterschafen der vorliegenden Arbeit ebenfalls daebtet werden. Bei
einzelnen Mutterschafen wurde jedoch nicht nur Absinken, sondern ein
voribergehender leichter Anstieg von P4 ein bisizWage vor der Geburt
ermittelt. Die Kinetik der P4-Werte ist dabei indivell so unterschiedlich, dass
dieser Parameter nicht geeignet ist, um selbsivilmErholten Messungen (schon
gar nicht bei einmaliger Analyse) den Zeitpunkt @Gaburt auf wenige Stunden

genau voraussagen zu konnen (1V.3.2).

Es ist bekannt, dass zur Determinierung der Anzdil Feten die P4-Werte
zwischen Tag 15 und 35 der Trachtigkeit herangezogerden koénnen.
Mutterschafe, die mit mehr als einen Fetus tragsmdl, wiesen in diesem
Zeitraum hohere P4-Werte auf als die, die nur elfetns austrugen (EMADY et
al., 1974; YOTOV, 2007). Die Proben der Muttersehdér vorliegenden Arbeit
stammen aus dem Zeitraum zwischen dem 130. bisTIB9Auch hier konnten
bei Mehrlingstrachtigkeiten im  Mittel hohere P4-Wéer als Dbei
Einlingstrachtigkeiten festgestellt werden (IV.2)2.Betrachtet man jedoch die
P4-Werte einzelner Schafe, kann keine sichere Ayasgber die Anzahl der Feten

getroffen werden.

3.3. Einfluss von Dexamethason auf das Immunsystem der htertiere

Es ist bekannt, dass Glucocorticoide, wie auchwasuns eingesetzte DEXA,
unterschiedliche immunsuppressive Effekte habem&dnvor allem wenn sie
langere Zeit und/oder hochdosiert verabreicht werd#es kann dann zu einer
erhohten Infektionsanfalligkeit fihren (UNGEMACH)@5).

Im Rahmen dieser Arbeit wurde deshalb geprift, ob ldngere DEXA-
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Anwendung zu Veranderungen der Blutleukozytenzalilenden Muttertieren
fuhrt. Zum Vergleich wurden Referenzwerte aus vigerschiedenen
Literaturquellen herangezogen (PERNTHANER et abP93t BICKHARDT,

2001; KRAFT & DURR, 2005; CHRISTIAN & PUGH, 2012 den Gruppen

LFE und SFE konnte ein bis zwei Tage vor der Ablamg ein Abfall der

Leukozytenzahl gemessen werden. Jedoch wurde zerkeiZeitpunkt eine
Leukozytopenie im engeren Sinne festgestellt (1).3.Auch zwischen den
Gruppen und zwischen den verschiedenen ZeitpurdgeBlutentnahme konnten
keine signifikanten Unterschiede ermittelt werdé.3.1). Auch bezlglich der
Erkrankungsinzidenz der Mutterschafe konnten keirentsprechenden
Auffalligkeiten registriert werden: So wurden nacker Geburt (also nach
Beendigung der DEXA-Gaben) bei nur 14,8% der Matteafe (n=4), jeweils
zwei aus Gruppe LFE und Gruppe SFE, puerperaleaBkkingen dokumentiert
(IV.1.1.5). Es handelte sich dabei um Sepsis i&fotgierperaler Metritis und
Vaginitis. Da dies in etwa den Erfahrungen bei $polammenden Schafen
entspricht, kann man auch diesbeziglich davon &esgedass der wiederholte
Einsatz von DEXA im Rahmen der Friihgeburtseinlgjtkeine schwerwiegenden

negativen Effekte fir die Muttertiere hat.

Aus Studien beim Rind ist bekannt, dass es in @trten 1-2 Wochera.p.
regelmalig zu einer Leukozytose kommt, die mit dgearipartal erhdhten
Cortisolwerten in Zusammenhang gebracht wird (PHAS. et al., 1987; ZERBE
et al., 1998; ANDERSON et al., 1999; PREISLER et 2D00). So zeigten
PREISLER et al. (2000), dass einerseits die Cdkiszentrationen im Blut
peripartal signifikant erhoéht sind. Gleichzeitig nda eine Senkung der
Glucocorticoid-Rezeptorexpression bei den Blutleaken und eine Neutrophilie
registriert. In verschiedenen Experimenten wurdetspgrechende Auslenkungen
des Differentialblutbildes nach DEXA-Injektion beahtet, so bei peripartalen
Kihen (ZERBE et al., 1998; PREISLER et al., 2000Wwis bei Ochsen
(ANDERSON et al., 1999) und bei Rindern (PHILLIPSak, 1987).

Bei den Mutterschafen der vorliegenden Studie zsigh in der Gruppe der
Jlangsamen“ Fruhgeburtseinleitung (Gruppe LFE) eirerh6hung der
Leukozytenzahlen zwischen dem Tag 135 und 136 d&chiigkeit, beginnend
direkt nach der ersten Gabe der geburtseinleiteBasis von 16 mg DEXA/Tier.
Diese Erh6hung der Leukozytenzahl bewegt sich abeh in den angegebenen
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Referenzbereichen (11.5.4). Ab dem 137. TT konntard ein Absinken der
Zellzahlen beobachtet werden. In der Gruppe der 8&fEnte ebenfalls ein
Ansteigen sowie ein erneutes Absinken der Leukomgklen dokumentiert
werden. Allerdings fand der Anstieg zwischen derme.lihd 137. TT und der
Abfall erst nach dem 137. TT statt (IV.3.1). Anhaddr Datenlage zu den
Blutleukozyten der Schafe kann also nicht von eif2EXA-bedingten
Immunsuppression ausgegangen werden. Eine genaBeteachtung der
funktionellen Kapazitat der Zellen konnte diesbéiriignoch mehr Klarheit
bringen. Dies ist insofern fur nachfolgende Pragekt Betracht zu ziehen, well
bei einer breiten Anwendung der neu erarbeitetenotoRolle zur
Frihgeburtseinleitung bei vorerkrankten und daregopwéchten Mutterschafen
auch von einer erhbhten Gefahrdung fur die Neonatsgegangen werden kann.
Eine nachgewiesene Immunsuppression ware ein wgehtiArgument flur
entsprechende Management- oder Behandlungsmafl3natimenf Verhinderung

oder Bekampfung von Neonateninfektionen abzielen.

4. Schlussbetrachtung und Ausblick

Die beiden erarbeiteten Protokolle zur Frihgebimsgung im Zeitraum um den
136. TT beim Schaf erwiesen sich als erfolgreich.kBnnten, im Gegensatz zu
bisherigen Annahmen, hohe Uberlebensraten der Neorazielt werden. Dabei
wurde mit der langsamen Methode der Friuhgeburesainlg (LFE) ein

tendenziell besseres Ergebnis erzielt als mit denallen Methode (SFE). Falls
also der Gesundheitszustand des Muttertieres ermrtdange Herauszdgerung
(etwa 7-8 Tage) bis zur Ablammung erlaubt, wird @astokoll fur die LFE

empfohlen. Die Nachsorge gestaltete sich bei demnhéirn intensiver (z.B.

Unterstitzung bei Kolostrumaufnahme) als bei tegmiecht geborenen
Neonaten, blieb jedoch in einem organisatorischhinaen Rahmen. Fordert der
Zustand des Muttertieres eine schnellere Gebulésiing, ist das SFE-Protokoll
anzuraten. Jedoch sind bei diesem gerade unteisPeaingungen vermutlich
geringere Uberlebenschancen einzuplanen. Keines zoli angewendeten
Protokolle hatte einen nennenswerten Einfluss aeifGesundheit der Mutter.
Dies konnte jedoch im Falle eines bereits vorerkiem Muttertieres (z.B.

Trachtigkeitstoxikose, Trauma) andersartig verlaufe

Die Ergebnisse dieser Dissertation machen deutladss mit Hilfe eines



V. Diskussion 96

medikamentellen Wirkstoffs wie Dexamethason, derForm vergleichsweise
preisgunstiger Praparate auch fur das Schaf zufiyeng steht, und des
geeigneten Protokolles, die Einleitung der Fruhgebebensfahiger LAmmer
madglich ist. Um die Praktikabilitéat der Methoderchutr Praxisbedingungen und
fur vorerkrankte Muttertiere zu bestéatigen, bedad$ weiterer intensiver
Forschung. Die Ergebnisse dieser Arbeit sind aleewartvoller Teilerfolg auf

dem Weg zu einem Praxiseinsatz der Methode anzosehe
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VI. ZUSAMMENFASSUNG

Panajota Margaritta Vassiliadis:
Etablierung einer Methode zur Frihgeburtseinleitdoegm Schaf

Frihzeitig geborene Lammer sind auf Grund der ustéidig ausgereiften
Lunge oftmals nicht in der Lage, effizient zu atmé&ws diesem Grund waren
bisherige Versuche, lebensfahige LaAmmer von hodhtigen Mutterschafen vor
dem eigentlichen Geburtstermin (unter 95% der digben Trachtigkeitsdauer)
zu entwickeln, meistens erfolglos. Ziel dieser $udar es deshalb, den Effekt
wiederholter Gaben von Dexamethason (DEXA) bei échtigen

Mutterschafen auf die Reifung der Lunge der Fetewl wuf die daraus

resultierende Uberlebensrate der friihgeborenen lgimmevaluieren.

Es wurden dafur zwei Protokolle zur Frihgeburtstinhg am Tag 137/138 der
Tréachtigkeit (92% der normalen Trachtigkeitsdausm €49 Tagen) erarbeitet und
angewendet. In der Gruppe der langsamen Friuhgeinleisung (LFE; n=12)
wurden den Mutterschafen vor der Applikation ddngéseinleitenden Dosis von
16 mg DEXA/Tier wiederholt niedrige DEXA-Dosen vbraicht. Von Tag 130
bis 133 der Trachtigkeit wurde diesen Tieren 2 mBXB einmal taglich
intravenos (i.v.) injiziert. Am Tag 134 wurde di@$§s auf 4 mg und am 135. Tag
auf 16 mg erhoht. Ab Tag 136 und weiter bis zur tramg wurde den
Mutterschafen zweimal taglich (alle 12 Std) 16 migXA i.v. verabreicht. In der
Gruppe der schnellen Frihgeburtseinleitung (SFELS5h=wurde am Tag 135
einmalig 16 mg DEXA i.v. gegeben, gefolgt von zwairtéiglichen Gaben von je
16 mg DEXA/Tier alle 12 Std ab Tag 136 bis zur Laummg.

Insgesamt wurden zwischen dem 137. und dem 139.d€aglrachtigkeit 46
Lammer geboren. Alle zeigten Anzeichen von Unreifgée z.B. Verspéateter
Durchbruch deincisivi, Muskelschwache und teilweise verschlossene Auigen.
der LFE-Gruppe wurden 19 Lammer geboren, wovon ri&ler Lage waren
selbstdndig zu atmen. Von den insgesamt drei gatinvarstorbenen LAmmern
kam eines bereits tot auf die Welt, die nachfolgerBektion ergab eine
vollstandige fetale Atelektase der Lunge. Ein wed_amm wies bei der Sektion
eine schlechte Beliliftung der Lunge sowie einegatiPneumonie auf. Bei dem
dritten Lamm konnte in der pathologischen Untersach ein traumatisch
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bedingter lleumabriss als Todesursache festgestelilen, die Lunge dieses
Tieres war vollstandig beluftet. Fur die statidtisc Auswertung der
Uberlebensrate wurden Lammer, deren Versterbent nich urséachlichem
Zusammenhang mit der Fruhgeburtseinleitung standB. (z Trauma),
ausgeschlossen. Somit Uberlebten insgesamt 16 @&er LAmmer ohne
Intensivbetreuung (Uberlebenswahrscheinlichkeit \8819%; 95% KI: 67,2-
96,9).

In der SFE-Gruppe wurden 27 LAmmer geboren. Insges&@arben neun Lammer
in dieser Gruppe. Bei sechs dieser Lammer wurdkeirSektion als Todesursache
eine vollstandige oder partielle Atelektase der dain z.T. mit
Folgeerscheinungen wie Lungenddem oder Pneumosigefgellt. Ein weiteres
Lamm wurde mumifiziert geboren, ein anderes wies d&r Geburt einen
hochgradigen Aszites auf und wurde aufgrund desdengrundsatzlich nicht
lebensfahig eingestuft. Ein drittes wurde infolg@aee Darminvagination am
dritten Lebenstag euthanasiert, wies in der Sektiggdoch keine
Lungenveranderungen auf. Die letzten drei erwahh&mmer wurden aus der
weiteren Auswertung der Uberlebensrate ausgesehmipsta kein ursachlicher
Zusammenhang der Erkrankung mit der Frihgeburtsging nachgewiesen
werden konnte. Somit Uberlebten 18 der 24 Lammer Geippe SFE ohne
Intensivbetreuung (Uberlebenswahrscheinlichkeit ¥6®6; 95% KI: 55,1-88,0).

Um eine mdgliche Spatasphyxie - auch Respiratostr&8s Syndrome (RDS)
der neugeborenen Lammer genannt - festzustellekbmnen, wurde diesen zu
verschiedenen Zeitpunktep.n. Blut entnommen und relevante Parameter
analysiert (pH, BE, pC&), pOy), HCO; und Anionenlicke). Nur bei einem
Lamm der Gruppe SFE war Uber die Blutgasanalyseleailgy ein RDS

festzustellen.

Versuchsbegleitend wurden bei den MutterschafenpBlgesteronanalysen und
eine ausfuhrliche Erfassung von klinischen Gebodsihen durchgefihrt.
Entsprechende Resultate sollten praktikable Dalereihe genauere Vorhersage
des Geburtszeitpunktes erbringen. Zwar waren ddetli zeitabhangige
Veranderungen registrierbar, die aber zum jetzigerpunkt keinen allgemein
anwendbaren praktischen Nutzen fur die Geburtsvealge fir das Einzeltier

unter Feldbedingungen haben.
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Uber die Ermittlung der Leukozytenwerte der Muted und Lammer sollte der
Einfluss der wiederholten DEXA-Gaben auf das Bldtlind damit auch auf das
Immunsystem der Mutterschafe und der Neonatenstri@srden. Die Resultate
zeigen, dass die wiederholten Glucocorticoidgalendn starken Einfluss auf die
Leukozytenzahl haben. Die beobachteten Veranderudge Leukozytenzahlen
im peripartalen Verlauf bewegten sich immer im pblpgischen Bereich. Die
Leukozytenwerte der Lammer 24 tch. waren etwas niedriger (im Durchschnitt
2-3 x103{1l) als die von termingerecht geborenen Lammern.L@igkozytenwerte
der Mehrheit der in dieser Studie untersuchten itegarecht oder vor Termin
geborenen Lammer lagen zu jedem Probenentnahmeziitpul3erhalb des in

der Literatur angegebenen Normbereiches.

Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass eineewielie Gabe von DEXA einen
deutlichen positiven Effekt auf die Uberlebensrad@ Lammern hat, die nach
Frihgeburtseinleitung nach etwa 92% der normaléichiigkeitsdauer geboren
werden. Falls bei Anwendung am Patienten der Gdmitsdtatus des
Muttertieres eine ,langsame” Frihgeburtseinleitualger etwa eine Woche
erlaubt, ist dieses Vorgehen zur bestmdglichen ndtitzung der fetalen

Lungenreifung zu empfehlen.
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VII. SUMMARY

Panajota Margarita Vasileiadou:
Establishment of a method for premature inductibpasturition in sheep.

Lambs born prematurely are often unable to breditieeto pulmonary immaturity.
Therefore, previous attempts to deliver live lanfilmen ewes in late pregnancy
prior to their due date (less than 95% of the f@dktation period) have been

unsuccessful.

The aim of this study was to evaluate the effectegfeated administration of
dexamethasone (DEXA) to final stage pregnant ewethe lung maturation of

the fetuses and the resulting survival rate of @temne lambs.

Two different protocols were developed and useddace preterm parturition on
day 137/138 of pregnancy (i.e. 92% of the full tevinl149 days). For the long
term protocol (LTP; n= 12) the ewes were given atpe low doses of DEXA
prior to the inducing dose of 16 mg DEXA,. From dE80 to 133 of gestation
these animals received 2 mg DEXA once daily intnasly (i.v.). On day 134
the dose was increased to 4 mg and on day 135 togl6On day 136 and until
lambing the ewes received 16 mg DEXA i.v. everyliweehours. For the short
term protocol (STP; n=15) the ewes received one adsl6 mg DEXA i.v. on

day 135, followed by the same dose twice a day fdasn136 until lambing.

A total of 46 lambs were born between day 137 &B@l df gestation. All lambs

showed characteristics of immaturity such as musaakness, partially closed
eyes and the incisors did not erupt until seveegisdafter birth. Nineteen lambs
were born in the LTP group. Eighteen of these vadte to breathe autonomously
after birth. Sixteen survived without intensive e&aOne lamb was stillborn,

showing complete fetal pulmonary atelectasis at pustem examination. Partial
pulmonary atelectasis and suppurative pneumonia diagnosed in a second. A
third lamb, which was euthanised one day afterhpivwas diagnosed with a
ruptured ileum following a traumatic incident. Tlasimal had a fully ventilated

lung and its death was therefore considered umckled the premature birth. It
was therefore excluded from the statistical analgsisurvival rates. Sixteen of

the 18 remaining lambs survived after prematuraictidn of parturition in the
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LTP group (survival probability 88.9%, 95% confidgeninterval (CI): 67.2-
96.9%).

In the STP group twenty-seven lambs were born. Ningbs died in this group.
Complete or partial pulmonary atelectasis was diagd as the cause of death in
six, associated with secondary pulmonary pathokggh as pulmonary oedema
or pneumonia in some. One of the other lambs was boummified whilst
another one was stillborn with a highly distendbdanen and ascites and was
therefore considered generally unviable even ifnbat term. A third was
euthanised on day 3 due to a jejunal invaginafidns animal did not show any
lung pathology at post mortem examination and eatld was therefore also
considered unrelated to the premature birth. Twémiy animals thus remained
for statistical analysis of survival rates in tg®up, of which 18 survived without
intensive care (survival probability 75%, 95% cdefice interval (Cl): 55.1-
88.0%).

In order to test for potential neonatal asphyxéggiratory distress syndrom@DS)
blood samples were taken from the lambs at paatictimespost natumand
relevant parameters were analysed (pH, BE, ®0,v), HCO; and anion
gap). Only in one lamb of the STP group the resoltshe blood gas analysis
indicated a RDS.

Blood progesterone analysis of the ewes and ddtadeording of signs of the
upcoming birth were also carried out with the aoretvaluate potential practical
and reliable parameters for a precise forecasheftime of parturition. There
were indeed clearly time-dependant changes obselneeeever they do not have
any practical benefit for the individual predictiohbirth under farm conditions.

The leukocyte values of the ewes and the lambs weamined as it was unclear
whether the repeated administration of an immunosagsive drug such as
DEXA had any influence on the blood count of thetimeos and neonates. The
results showed that the repeated administratiomsgdficocorticoid do not have a
major impact on the leukocyte count. The observieanges of the leukocyte
count in the periparturient period were always witihe physiological range. The
leukocyte count of the preterm lambs taken 24 hpast natumwere slightly

lower (on average 2-3 x1Q# when compared to the lambs born at full terme Th

leukocyte counts of the majority of the lambs amedyin this study, including the
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control groups (lambs born at full term or delivitl®y caesarean section) were all

lower than the published normal range.

The results of this study showed that repeated ridtration of DEXA had a clear
positive effect on the survival rates of lambs bafter premature induction of
parturition at approximately 92% of the regulartggen period. If the health
status of the ewe allows a delay over a week assuCiwith the long term
induction method (LTP), then the LTP protocol ixaemended for the best

possible support of foetal lung maturation.
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IX. ANHANG

Tabelle 30: Befunderhebungsbogen fir neugeborene himer

Lamm Nr. Tag O Tag 1 APGAR - Score 0-2 | Kommentare
Gewicht Kopfreaktion auf
Kaltwasserguss
Temperatur Lid- und
Zwischenklauenreflex
Atemfrequenz Atmung
Incisivi Schleimhdute
Lamm Nr. Tag 0 Tag 1 APGAR - Score 0-2 | Kommentare
Gewicht Kopfreaktion auf
Kaltwasserguss
Temperatur Lid- und
Zwischenklauenreflex
Atemfrequenz Atmung
Incisivi Schleimhdute
Lamm Nr. Tag 0 Tag 1 APGAR - Score 0-2 | Kommentare
Gewicht Kopfreaktion auf
Kaltwasserguss
Temperatur Lid- und
Zwischenklauenreflex
Atemfrequenz Atmung
Incisivi Schleimhdute
Lamm Nr. Tag 0 Tag 1 APGAR - Score 0-2 | Kommentare
Gewicht Kopfreaktion auf
Kaltwasserguss
Temperatur Lid- und
Zwischenklauenreflex
Atemfrequenz Atmung
Incisivi Schleimhdute
Lamm Nr. Tag O Tag 1 APGAR - Score 0-2 | Kommentare
Gewicht Kopfreaktion auf
Kaltwasserguss
Temperatur Lid- und
Zwischenklauenreflex
Atemfrequenz Atmung
Incisivi Schleimhdute
Lamm Nr. Tag O Tag 1 APGAR - Score 0-2 |Kommentare
Gewicht Kopfreaktion auf
Kaltwasserguss
Temperatur Lid- und
Zwischenklauenreflex
Atemfrequenz Atmung
Incisivi Schleimhdute
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Tabelle 31: Medianwerte des pH-, pC@», pOzw-, HCO3- und BE-Werte
bei Lammern der Gruppe LFE 5 min, 1 Std und 24 Std.n.

pCOyy) POz HCOg3 BE
Parameter pH
(mmHgQ) (mmHg) (mmol/l) (mmol/l)
5 min p.n. 7,2 69,0 19,7 29,4 -0,4
(n=18) (7,1-7,4} | (56,1-86,1) | (13,9-32,1) | (18-32,7) | (-12,9-4,1)
1 Stdp.n. 7,3 62,6 22,1 34,2 5,3
(n=7) (7,2-7,4) | (43,3-68,2) | (12,9-25,3) | (22,6-37,3)| (-5,1-9,8)
24 Stdp.n. 7,5 47,6 21,6 33,2 8,3
(n=17) (7,47,5) | (37,3-67,8) | (18,5-33,6) | (23,4-41,4) | (-1,4-13,7)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte

Tabelle 32: Medianwerte des pH-, pC@y)-, pO2u-, HCO3- und BE-Werten
bei Lammern der Gruppe SFE 5 min, 1 Std und 24 Stg.n.

pPCOyy) PO2w) HCO3 BE
Parameter pH
(mmHgQ) (mmHgQ) (mmol/1) (mmol/1)
5 min p.n. 7,2 72,3 18,8 27,4 -3,8
(n=23) (6,7-7,6} | (45,7-98,1) | (10,2-28,5) | (9,6-39,5) | (-27,1-15,1)
1 Stdp.n. 7,3 64,1 18,3 29,9 0,3
(n=12) (6,8-7,4) | (51,1-100,9)| (15,5-27,9)| (16-41,9) | (-19,8-6)
24 Stdp.n. 7,5 52,9 20,2 35,3 9,8
(n=23) (7,2-7,6) | (42,9-67,9)| (15,5-25,1)| (26,3-43,2)| (-3,3-18)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte
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Tabelle 33: Medianwerte des pH-, pC@y)-, pO2u)-, HCO3- und BE-Werten
bei Lammern der Gruppe PhG 5 min, 1 Std und 24 Stg.n.

pCOyy) POz HCO3 BE
Parameter pH
(mmHgQ) (mmHgQ) (mmol/1) (mmol/1)
5 min p.n. 7.2 61,8 27,2 23,4 -6,0
(n=16) (6,8-7,3} | (53,9-89,5) | (18,3-39,2) | (9,4-34,8) | (-26,4-3,5)
1 Stdp.n. 7,3 53,0 25,2 25,0 2,1
(n=11) (7,3-7,4) | (43,8-66,5) | (18,6-30,2) | (19,3-34,7) | (-7,6-6,5)
24 Stdp.n. 7,4 46,2 20,9 30,3 5,7
(n=24) (7,375 | (35854,3)| (16,1-27,7)| (25,5-35,5) | (-0,8-11,1)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte

Tabelle 34: Medianwerte des pH-, pC@y)-, pO2u)-, HCO3- und BE-Werten
bei Lammern der Gruppe KG 5 min, 1 Std und 24 Std.n.

pPCOyy) PO2w) HCO3 BE
Parameter pH
(mmHgQ) (mmHgQ) (mmol/1) (mmol/1)
5 min p.n. 7,2 64,8 18,7 24,7 -5,0
(n=37) (6,9-7,3} | (48,2-103,2)| (14,1-35,1) | (18,3-28) | (-17-0,1)
1 Stdp.n. 7,3 55,4 20,0 254 -2,7
(n=11) (7,2-7,4) | (48,7-65,6) | (15,8-29,9)| (19,5-30,9) | (-9,2-3,5)
24 Stdpan. 7,4 49,6 20,8 30,4 4,7
(n=37) (7,3-7,7) | (41,1-56,6) | (14,8-31,4) | (21,6-35) | (-4,4-9,7)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte
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Tabelle 35: Medianwerte des Hkt bei LAmmern der_Grppe LFE 5 min, 1
Std und 24 Stdp.n.

Hkt
Parameter
(%0)
5 min p.n. 42,0
(n=18) (37-46)
1 Stdp.n. 43,0
(n=7) (39-49)
24 Stdp.n. 39,0
(n=17) (34-46)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte

Tabelle 36: Medianwerte des Hkt bei Lammern der Gruwpe SFE 5 min, 1 Std
und 24 Stdp.n.

Hkt
Parameter
(%)
5 min p.n. 42.0
(n=23) (35-51}
1 Stdp.n. 41,5
(n=12) (33-52)
24 Stdp.n. 41,0
(n=23) (33-49)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte
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Tabelle 37: Medianwerte des Hkt bei LAmmern der_Grppe PhG 5 min, 1
Std und 24 Stdp.n.

Hkt
Parameter
(%)
5 min p.n. 44.3
(n=16) (38-49y
1 Stdp.n. 44.5
(n=11) (41-49)
24 Stdp.n. 41,0
(n=24) (33-49)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte

Tabelle 38: Medianwerte des Hkt bei Lammern der Gruwpe KG 5 min, 1 Std
und 24 Stdp.n.

Hkt
Parameter
(%)
5 min p.n. 40,0
(n=37) (34-53)
1 Stdp.n. 41,0
(n=11) (34-50)
24 Stdp.n. 37,0
(n=37) (27-48)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte
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Tabelle 39: Medianwerte der Elektrolyte und der Anbnenliicke bei

Lammern der Gruppe LFE 5 min, 1 Std und 24 Stdp.n.
Na* K* ca™ ol AG
Parameter
(mmol/l) (mmol/l) | (mmol/l) (mmol/l) (mmol/l)

5 min p.n. 143,7 3,4 1,2 103,5 14,7

(n=18) | (139,2-145,8) | (2,7-4,4) | (1,1-1,3) | (100-108) | (11,9-22,3)
1 Stdp.n. 142,8 3,6 1,2 102,0 11,7

(n=7) (139,5-145,3) | (2,5-4,2) | (1,2-1,4) | (100-108) | (6,6-17,6)
24 Stdp.n. 141,8 3,7 1,2 104,0 10,6

(n=17) | (137,3-152,6)| (2,7-7.6) | (1,1-1,3) (96-111) (5,5-15,6)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte

Tabelle 40: Medianwerte der Elektrolyte und der Anbnenliicke bei
Lammern der Gruppe SFE 5 min, 1 Std und 24 Stg.n.

Na* K* ca’’ CI AG
Parameter
(mmol/1) (mmol/l) | (mmoll/l) (mmol/1) (mmol/1)

5 min p.n. 146,2 3,4 1,3 105,0 17,8

(n=23) | (143,3-150,%) | (2,9-4.3) | (1,1-1,4) | (97-110) | (9,8-44,3)
1 Stdp.n. 147,0 3,5 1,2 106,0 14,4

(n=12) | (141,9-153,8)| (2,7-46) | (1,1-1,4) | (99-110) | (10,6-42,3)
24 Stdp.n. 143,1 3,5 1,3 103,0 7,5

(n=23) | (138,3-149,8)| (1-4,6) | (1,1-1,4) | (99-110) | (3,9-21,6)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte
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Tabelle 41: Medianwerte der Elektrolyte und der Anbnenliicke bei
Lammern der Gruppe PhG 5 min, 1 Std und 24 Stg.n.

Na* K* ca™ cr AG
Parameter
(mmol/l) (mmol/l) | (mmol/l) (mmol/l) (mmol/l)

5 min p.n. 144.,6 4,2 1,2 106,5 20,4

(n=16) (139,4-147, 7 | (3,7-4,8) (1,1-1,5) (95-112) (5,6-36,2)
1 Stdp.n. 143,2 4,0 1,2 107,0 12,9

(n=11) (139,3-145) | (3,5-5,2) | (1,1-1,3) | (104-112) | (6-24,2)
24 Stdp.n. 142,0 4,0 1,3 103,5 12,4

(n=24) (139,9-149,8) | (3,2-7,6) | (1,1-1,4) (99-108) | (2,6-20,8)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte

Tabelle 42: Medianwerte der Elektrolyte und der Anbnenliicke bei

Lammern der Gruppe KG 5 min, 1 Std und 24 Stdb.n.
Na* K* ca®* cl AG
Parameter
(mmol/1) (mmol/l) | (mmoll/l) (mmol/1) (mmol/1)

5 min p.n. 142,6 3,7 1,3 109,0 11,8

(n=37) (138,2-147,6]) (3,2-5) (1,2-2) (106-121) (9,4-21,7)
1 Stdp.n. 141,2 3,9 1,3 113,0 9,1

(n=11) (138,8-169,9) | (3,3-4,6) | (1,3-1,8) | (106-154) | (6,1-12,1)
24 Stdp.n. 1445 3,9 1,3 107.,0 10,5

(n=37) | (136,7-148,9)| (2,95,7) | (1,2-1,6) | (99-112) (4-18,3)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte
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Tabelle 43: Medianwerte der Leukozytenanzahl undy-GT Werte bei

Lammern der Gruppe LFE 5 min, 1 Std und 24 Stdp.n.

Parameter Leukozyten (x 10%ul) v-GT (U/)

5 min p.n. 3,9 54,4
(n=18) (2,4-7,2% (23-143)

1 Stdp.n. 3,6 42,6
(n=7) (3,1-4,1) (25,2-58,7)

24 Stdp.n. 3,1 5.236,0
(n=7) (1,1-6) (4.75,5-9.978,6)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte

Tabelle 44: Medianwerte der Leukozytenanzahl undy-GT Werte bei

Lammern der Gruppe SFE 5 min, 1 Std und 24 Stgb.n.

Parameter Leukozyten (x 10%ul) v-GT (U/)

5 min p.n. 3,4 46,9
(n=23) (1,2-7,3} (29,8-78,6)

1 Stdp.n. 4,0 53,9
(n=12) (1,2-6,5) (25,4-86,4)

24 Stdp.n. 3,6 4.366,1
(n=12) (1-8,7) (1.050,0-11.175,8)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte
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Tabelle 45: Medianwerte der Leukozytenanzahl undy-GT Werte bei

Lammern der Gruppe PhG 5 min, 1 Std und 24 Stg.n.

Parameter Leukozyten (x 10%ul) v-GT (U/)

5 min p.n. 5,0 51,7
(n=16) (2,6-7,2f (28,1-79,7)

1 Stdp.n. 4,5 56,5
(n=11) (2,1-6,9) (31,2-71,4)

24 Stdp.n. 6,2 6.246,4
(n=11) (0,6-12,2) (4.22,7-15.716,8)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte

Tabelle 46: Medianwerte der Leukozytenanzahl undy-GT Werte bei

Lammern der Gruppe KG 5 min, 1 Std und 24 Stdo.n.

Parameter Leukozyten (x 10%ul) v-GT (U/)

5 min p.n. 3,3 40,9
(n=16) (1,3-8) (17,2-59,7)

1 Stdp.n. 3,4 44,6
(n=11) (1,3-6,4) (32,7-54,4)

24 Stdp.n. 3,8 3.936,8
(n=11) (2,2-13,2) (3.32,1-16.804,0)

Lin Klammern Minimal- und Maximalwerte
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