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I. EINLEITUNG

Mit der Einfiihrung der genomischen Selektion erfuhr die Rinderzucht weltweit eine er-
hebliche Umstrukturierung. Durch die frithzeitige Verfiigbarkeit von Zuchtwerten bereits
nach der Geburt eines Kalbes und der daraus resultierenden Verkiirzung des Generations-
intervalls' konnen Bullen nunmehr schon mit Beginn der Geschlechtsreife zur Spermien-
gewinnung herangezogen werden (MELBAUM et al., 2016). Dies hat zur Konsequenz,
dass in Deutschland mittlerweile bis zu 70 % der Besamungen mit Sperma dieser — aus
genetischer Perspektive — kostbaren Jungbullen durchgefiihrt werden (GOCKEL, 2017;
OSMERS & HERRMANN, 2017). Gleichwohl ist festzustellen, dass ein genetisch hoher
Zuchtwert nicht zwingend mit einer guten Spermienqualitét einhergeht. SchlieBlich geniigt
ein nicht unerheblicher Anteil der eingesetzten Tiere den Mindestanforderungen nicht
(AMANN & DEJARNETTE, 2012; OSMERS & HERRMANN, 2017). Angesichts dessen
besteht offenkundig ein groBes Interesse der Besamungsbetriebe, die Spermienqualitit von
Jungbullen zu optimieren, um die Méglichkeiten der wirtschaftlichen Gewinnmaximierung

ginzlich ausschopfen zu konnen.

Die Wissenschaft konnte bisher keine Ergebnisse liefern, mit denen addquat auf dieses Be-
diirfnis reagiert werden konnte. So wurden nur wenige Forschungsarbeiten publiziert, die
eine Beeinflussung der Spermienqualitét des Bullen durch therapeutische Intervention zum
Gegenstand hatten (z. B. Gabe von Hormonen, Mineralstoffen oder ungesittigten Fettsédu-
ren). Zudem ist zu konstatieren, dass deren Resultate teilweise kontrar ausfallen (KUMAR
et al., 2006; SAJJAD et al., 2007; GHOLAMI et al., 2010; AMAREGOUDA, 2014;
GROPPER, 2015). Aufgrund dessen beschrinken sich die derzeitigen Optionen, Einfluss
auf die Spermienqualitit zu nehmen, darauf, das Management im Rahmen der Bullenhal-
tung sowie der Spermiengewinnung und -prozessierung zu optimieren (ALMQUIST,
1978; EVERETT & BEAN, 1982; BROWN, 1994; VAN CAMP, 1997; GARNER et al.,
2001; NEHRING et al., 2005; FUERST-WALTL et al., 2006; SEHNER, 2006).

Einen neuartigen Losungsansatz zur nachhaltigen Verbesserung der Spermienqualitiit von
Bullen kann moglicherweise die Akupunktur bieten. Diese Therapieform, die einen Teil-
bereich der Traditionell Chinesischen Medizin, hier der Traditionell Chinesischen Veteri-

narmedizin, darstellt, basiert auf einem empirischen Wissenskonglomerat, das sich in

! Zeitraum zwischen der Geburt eines Tieres und der Geburt dessen Nachkommen.
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China iiber mehrere Jahrtausende hinweg entwickelt hat (LIANGYUE et al., 1987; XIE &
PREAST, 2013a, 2013b). AuBerhalb des asiatischen Raumes ist die wenig invasive Be-
handlungsmethode, bei der spezielle Punkte der Hautoberfldche durch das Setzen von Na-
deln stimuliert werden, seit der Mitte des 20. Jh. sowohl in der human- als auch in der
tiermedizinischen Praxis etabliert (HALTRECHT, 1999; SIERPINA & FRENKEL, 2005).
Mit der Griindung von Akupunktur-Fachgesellschaften, wie z. B. der Deutschen Arztege-
sellschaft fiir Akupunktur (1951) oder der International Veterinary Acupuncture
Society (1974), wurden nicht nur Qualitdtsstandards fiir Praxis und Ausbildung konstitu-
iert, sondern auch die Auseinandersetzung mit wissenschaftlichen Fragestellungen forciert.
Indes hinkt die tiermedizinische Akupunkturforschung jener aus der Humanmedizin hin-
terher — zum einen hinsichtlich der Anzahl der publizierten Forschungsarbeiten, zum an-
deren in Bezug auf deren methodische Qualitit (HABACHER et al., 2006; ROSE et al.,
2017).

Mit Blick auf die Studienlage zur Wirkung von Akupunktur auf die Spermienqualitét be-
statigt sich dieser Befund. Wihrend in der humanmedizinischen Wissenschaft gut konzi-
pierte, randomisiert kontrollierte Studien vorliegen, die grof3tenteils positive Effekte auf
die Spermienqualitit, insbesondere die Motilitdit und die Morphologie, nachweisen
(SITERMAN et al., 1997; SITERMAN et al., 2000; GURFINKEL et al., 2003; PEI et al.,
2005; DIETERLE et al., 2009; KUCUK et al., 2016), lassen sich vergleichbare Analysen
in der Tiermedizin nicht finden. So existieren nur wenige Einzelfallberichte und Fallserien
(Bulle: (KOTHBAUER & MENG, 1983; HOLZMANN, 1986; ARLT et al., 2006; ARLT
& HEUWIESER, 2009); Hengst: (KOTHBAUER, 2005); Eber: (CHAN et al., 1990)), die
aufgrund der geringen Tierzahl sowie teilweise erheblicher methodischer Méngel keinen
belastbaren Erkenntnisgewinn versprechen. Um die Forschungsliicke zu schlieen, die
sich — wie eingangs dargestellt — gerade bei genomisch gepriiften Jungbullen auftut, war es
Ziel der vorliegenden Studie, den Einfluss von Akupunktur auf deren Spermienqualitit und

Libido zu untersuchen.

Es wurden zwei Analysen durchgefiihrt: eine randomisiert kontrollierte Studie (Hauptstu-
die) sowie eine Kohortenstudie. In der randomisiert kontrollierten Studie wurden Jungbul-
len mit mangelhafter Spermienqualitit einer Akupunktur- oder keiner Behandlung (Kon-
trolle) unterzogen. Untersucht wurde dabei der Anteil der Bullen, der nach
Akupunkturbehandlung eine physiologische Spermienqualitit aufwies. Zusitzlich wurden
weitere Spermiengiitemerkmale aus den Uberkategorien der Spermienquantitit, -motilitiit

und -morphologie erhoben sowie die Libido der Tiere bewertet. In der Kohortenstudie
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wurden Jungbullen mit guter Spermienqualitit einer Akupunkturbehandlung unterzogen.
Untersucht wurden dabei Spermiengiitemerkmale aus den Uberkategorien der Spermien-
quantitit, -motilitdat und -morphologie sowie die Libido der Tiere, um mogliche negative
Wirkungen der Therapie identifizieren zu konnen. Daraus ergaben sich folgende For-

schungshypothesen:
Randomisiert kontrollierte Studie:

- Primére Studienhypothese: Der Anteil der Bullen mit mangelhafter Spermienqualitét
verringert sich nach Akupunktur- im Vergleich zu keiner Behandlung.

- Sekundidre Studienhypothese: Bullen mit mangelhafter Spermienqualitit weisen nach
Akupunkturbehandlung bessere Werte hinsichtlich der Spermiengiitemerkmale aus den
Uberkategorien der Spermienquantitiit, -motilitit und -morphologie sowie der Libido

auf als Tiere nach keiner Behandlung.
Kohortenstudie:

- Studienhypothese: Bei Bullen mit guter Spermienqualitiit wirkt sich Akupunktur nicht
nachteilig auf die Spermiengiitemerkmale aus den Uberkategorien der Spermienquanti-

tdt, -motilitdt und -morphologie sowie die Libido der Tiere aus.
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I1. LITERATURUBERSICHT

1. Spermatologie des Bullen

1.1. Physiologischer Ablauf der Spermatogenese

Der Begriff Spermatogenese bezeichnet den in den Samenkanilchen des Hodens zyklisch
ablaufenden Spermienbildungsprozess, der mit der Geschlechtsreife einsetzt (ROOSEN-
RUNGE, 1962). Bullen erreichen diese im Alter von ca. 8—11 Monaten (LUNSTRA,
1982). Die Spermatogenese umfasst die Spermatozytogenese mit der Vermehrung der
Spermatogonien sowie die Spermiogenese mit der Ausdifferenzierung der Spermatiden
(EKSTEDT et al., 1986). Hieran fiigt sich eine abschlieende Reifung im Nebenhoden, mit
der die Entwicklung der Spermien beendet ist (ORGEBIN-CRIST et al., 1962).

Den Ausgangspunkt der Spermatozytogenese stellen sog. Stammspermatogonien dar, wel-
che in der prapubertiren Phase iiber die Zwischenstadien der Gonozyten und Prosperma-
togonien aus den Primordialkeimzellen hervorgehen (BUSTOS-OBREGON et al., 1975).
Die Stammspermatogonien erfahren beim Bullen sechs mitotische Teilungen. Neben neuen
Stammzellen entstehen hierbei aufeinander folgend die — aufgrund ihrer topografischen
Lage in den Samenkanélchen und ihrer unterschiedlichen Morphologie zu klassifizieren-
den — Typ A-, Typ I (Intermediér)- und Typ B-Spermatogonien, aus denen sich letztend-
lich die Spermatozyten 1. Ordnung entwickeln (EKSTEDT et al., 1986). Diese treten als
diploide Zellen (4n DNA) in die Meiose ein und durchlaufen nacheinander zwei Reifetei-
lungen. Aus der ersten Reifeteilung resultieren die haploiden Spermatozyten 2. Ordnung
(2n DNA), aus der zweiten die Spermatiden (In DNA) (STEGER, 2001). Der vollstindige
Prozess der Spermatozytogenese umfasst beim Bullen ca. 44 Tage (JOHNSON, 1995).

Die sich anschlieenden, beim Bullen ca. 17 Tage andauernden (JOHNSON, 1995), Um-
gestaltungsvorginge der runden Spermatiden zu hochdifferenzierten Spermien werden un-
ter der Bezeichnung Spermiogenese zusammengefasst. Diese ldsst sich in vier Phasen, die
Golgi-, die Kappen-, die Akrosom- und die Reifungsphase, untergliedern. Wihrend dieser
Differenzierungsprozesse treten insbesondere die Kondensation des Chromatins und die
speziesspezifische Ausgestaltung des Spermienkopfes, die Bildung des Akrosoms wie
auch die Entwicklung der Geiflel in den Vordergrund. Zudem verliert die Spermienzelle
den Grofteil ihres Zytoplasmas in Form eines Residualkorpers sowie mehrerer tubulo-bul-
birer Komplexe. Ein kleinerer Anteil bleibt als Zytoplasmatropfen zunéchst am Schwanz

des Spermiums haften, ehe er sich wihrend der Nebenhodenpassage (s. u.) ablost. Im
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Anschluss an die Reifungsphase erfolgt die als Spermiation bezeichnete Freisetzung der
Spermien ins Lumen der Samenkanélchen. Von dort gelangen die Spermien schlielich
iiber das Rete testis und die Ductuli efferentes in den Nebenhoden (RUSSE & SINOWATZ,
2015). Im Verlauf der 8—14-tigigen Nebenhodenpassage (ORGEBIN-CRIST et al., 1962;
ROSS & ENTWISTLE, 1979) erlangen die Bullenspermien ihre vollstindige Befruch-
tungsfihigkeit. Wihrend des Transports vom Nebenhodenkopf zum Nebenhodenschwanz
erfolgen verschiedene physiologische, biochemische und morphologische Verianderungen,
die insgesamt als epididymale Spermienreifung bezeichnet werden. Als sichtbarstes Zei-
chen ist die Ablosung des Zytoplasmatropfens vom Mittelstiick zu erkennen. Weiterhin
kommt es zur Umstrukturierung der Plasmamembran und des Akrosoms sowie zu Verin-

derungen hinsichtlich der Motilitit und des Stoffwechsels (RUSSE & SINOWATZ, 2015).

1.2. Morphologischer Aufbau des Spermiums

Lichtmikroskopisch gliedert sich die Spermienzelle beim Sdugetier in Kopf und Schwanz.
In elektronenmikroskopischer Ansicht ldsst sich der Schwanz weiterhin in einen Halsab-
schnitt, ein Mittel-, ein Haupt- und ein Endstiick unterteilen (RUSSE & SINOWATZ,
2015). Die gesamte Spermienzelle wird von einer Plasmamembran umgeben. Diese weist
durch ihre Doppellipidschicht und die darin eingelagerten Molekiile die typische Bauweise
von Biomembranen auf. Im Gegensatz zu Membranen somatischer Zellen zeigt sie jedoch
einen regional unterschiedlichen molekularen Aufbau. Uberdies enthilt sie einen hohen
Anteil an Cholesterin, das vor allem im Bereich des Kopfes die Fluiditdt der Membran
herabsetzt, sowie eine grofe Menge an ungesittigten Fettsduren in den Phospholipiden

(ROVAN, 2001).

Der loffelformige Kopf besteht, neben einer geringen Menge an Zytoplasma, aus einem
Zellkern mit stark kondensierter DNA. Die vorderen 2/3 des Kopfes sind von einer spezi-
fischen Organelle, dem Akrosom, iiberzogen. Dieses ist aus zwei Membranen zusammen-
gesetzt, die kaudal miteinander in Verbindung stehen. Die innere Membran liegt dem Zell-
kern an, die duflere der Plasmamembran (EDDY & TOSHIMORI, 2015). Das Akrosom
lisst sich in das Apikalsegment, das Hauptsegment und das Aquatorialsegment unterglie-
dern und beinhaltet mehrere hydrolytische Enzyme, die fiir die Penetration der Eihiillen

notwendig sind (FAWCETT, 1970).

Der Spermienhals bildet die gelenkige Verbindung zwischen Spermienkopf und -schwanz.
Er besteht aus dem Gelenkkopf, welcher kranial iiber eine Basalplatte mit der

Implantationsgrube des Kopfes sowie kaudal mit dem sog. Streifenkdrper in Verbindung
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steht (EDDY & TOSHIMORI, 2015). Der Streifenkorper enthélt das proximale Zentriol,
das die Zygote nach der Befruchtung zur ersten Furchungsteilung befdhigt. Aus dem
distalen Zentriol, das im reifen Spermium nicht mehr zu identifizieren ist, entwickelt sich
wihrend der Spermienreifung das Axonem, ein zentraler Achsenfaden, der sich iiber die
gesamte Linge des Spermienschwanzes zieht (RUSSE & SINOWATZ, 2015). Das
Axonem besteht aus zwei zentralen, isoliert voneinander vorliegenden Mikrotubuli, die
von einem Biindel aus neun Mikrotubulipaaren umgeben werden. Diese bestehen jeweils
aus einem vollstandig entwickelten A- und einem nur teilweise ausgebildeten B-Tubulus.
Der etwas kleinere A-Tubulus besitzt zwei kurze Dyneinarme, iiber die er mit dem niichsten
Tubuluspaar in Verbindung steht (FAWCETT, 1970). Durch kinetisch-energetische
Prozesse der Dyneinarme werden die Doppeltubuli gegeneinander verschoben, was zu
einer gleichméBigen Bewegung des Flagellums fiihrt (TURNER, 2006). Den &dufleren
Mikrotubulipaaren sind jeweils sog. Mantelfasern zugeordnet, die das Axonem bis zum
letzten Drittel des Hauptstiicks umgeben (SERRES et al., 1983; HAIDL et al., 1991). Das
Mittelstiick wird durch das Vorhandensein von Mitochondrien definiert. Uber End-zu-End-
Verbindungen verkniipft, ordnen sich die langsovalen Mitochondrien schraubenférmig zu
einer Helix an. Diese verlduft zwischen Hals und Jensens-Ring, einer elektronendichten
Struktur, die den Ubergang zum Hauptstiick markiert (EDDY & TOSHIMORI, 2015). Das
Hauptstiick, das den grofiten Teil des Schwanzes darstellt, weist unter der Plasmamembran
eine Ringfaserscheide auf. Diese umringt die Mantelfasern und teilt sich in eine dorsale
und eine ventrale Lingsleiste auf, die seitlich tiber feine Rippen miteinander verkniipft sind
(PESCH & BERGMANN, 2006). Im Endstiick der Gei8el finden sich weder Ring- noch
Mantelfasern. Mitunter fehlt auch das zentrale Mikrotubuluspaar, sodass die @uBleren

Mikrotubuli des Axonems nur noch ungeordnet verlaufen (ROVAN, 2001).

1.3. Spermagewinnung und -untersuchung

Die Methode der Wahl zur Ejakulatgewinnung beim Besamungsbullen stellt die Samen-
entnahme mithilfe einer kiinstlichen Vagina dar (LEWIS, 1998). Diese erfolgt unter Aus-
nutzung der Reflexkette des natiirlichen Paarungsverhaltens (Vorspiel — Emission — Erek-
tion — Aufsprung — Umklammerung — Suchbewegungen — Einfithren — Ejakulation —
Nachstofl — Absprung — Erschlaffung — Nachspiel). Zur Auslésung der Reflexkette sind
olfaktorische, optische sowie taktile Reize notig, die es wihrend des gesamten Samenent-
nahmevorgangs anzubieten gilt (LEIDING, 2007). Dabei stellt der ,,Torbogen* (Umriss
der hinteren Korperhilfte eines Rindes) den wichtigsten Schliisselreiz dar, der durch einen

Aufsprungbullen oder ein Phantom bereitgestellt werden kann (EIBL, 1959). Wihrend des
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Vorspiels erfolgt zunichst, zur sexuellen Anregung, ein mehrminiitiges Vorbeifiihrritual
am Sprungpartner/Phantom sowie ein oder zwei ,,Blindspriinge* ohne Spermaentnahme
(WEITZE, 2001). Nach ausreichender Stimulation wird, bei erneutem Aufsprung des Bul-
len, der Penis durch einen Samenentnahmetechniker an eine kiinstliche Vagina herange-
lenkt, die schlieBlich den Ejakulationsreflex auslost (KRAUSE, 2012). Mit dem Abstieg
des Bullen wird die kiinstliche Vagina vom Penis abgezogen und das sich daran befindende
Samenauffangglas unter Warmeschutz entfernt und dem Labor zur qualitativen und quan-

titativen Untersuchung zur Verfiigung gestellt (EIBL, 1959).

Die sich einer Ejakulatentnahme in der Regel direkt anschlieende konventionelle Samen-
untersuchung beriicksichtigt im Allgemeinen makroskopische, mikroskopische und che-
misch-physikalische Analyseverfahren. Die makroskopische Spermauntersuchung umfasst
die grobsinnliche Priifung von Volumen, Aussehen (Farbe und Konsistenz) und Geruch
des Ejakulats (WEITZE, 2001). Hygienisch einwandfrei gewonnene Ejakulate gesunder
Bullen sollten eine Mindestmenge von 2 ml (Jungbullen) oder 4 ml (adulte Bullen) errei-
chen und von rahmartiger Beschaffenheit, wei3er bis weil-gelblicher Farbe und leicht aro-
matischem Geruch sein (ARBEITSGEMEINSCHAFT DEUTSCHER
RINDERZUCHTER E. V., 2006; KRAUSE, 2012). Anomale Befunde stellen eine molke-
dhnliche oder wissrige Konsistenz (verminderte Spermiendichte), eine rote, griinliche oder
graue Farbe (Blut, Eiterbeimengungen, Verunreinigungen) sowie ein urinoser oder fauliger
Geruch dar (KRAUSE, 2012). Die mikroskopische Untersuchung beinhaltet die Schétzung
der Spermiendichte, -motilitét, -morphologie und -vitalitit sowie die Bestimmung von Ag-
glutination, Fremdzellen und Beimengungen im Ejakulat. Mithilfe eines Phasenkontrast-
mikroskops werden die einzelnen Parameter anhand von Nativ-, gefarbten und fixierten
Préaparaten ausgezihlt und in hierarchischer Reihenfolge protokolliert (WEITZE, 2001;
WABERSKI & PETRUNKINA, 2007). Die Mindestanforderungen fiir unverdiinntes
Sperma bei Besamungs- und Deckbullen (Normospermie) sowie davon abweichende Be-

funde inklusive ihrer Nomenklatur sind in Tabelle 1 dargestellt.
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Die den Untersuchungsgang abschlieBende chemisch-physikalische Priifung integriert die
Bestimmung von pH-Wert (Normbereich 6,4-7,0) und Osmolaritit (Normbereich
280-300 mOsmol) des Ejakulats sowie die Ermittlung der Spermienresistenz unter Belas-
tung. Fiir letztere existieren verschiedene Testverfahren, bei denen die Samenzellen ther-
mischem, osmotischem oder lagerungsbedingtem Stress ausgesetzt werden; z. B. ,, Ther-
moresistenztest”,  Tiefgefrierung, , Hypoosmotischer  Schwelltest”, , Haltetest*
(WABERSKI & PETRUNKINA, 2007). Mindestanforderungen existieren hinsichtlich des
,Haltetests* (Vorwirtsbeweglichkeit nach Lagerung bei 72 Stunden: > 50 %) und der
Tiefgefrierung (Vorwirtsbeweglichkeit nach Auftauen: > 50 % bei 2/3 der gewonnenen
Ejakulate) (ARBEITSGEMEINSCHAFT DEUTSCHER RINDERZUCHTER E.V.,
2006).

Neben den aufgefiihrten konventionellen Untersuchungsmethoden existieren iiberdies fort-
entwickelte, spezialisierte Testverfahren, die zahlreiche spezifische —iiber die Stan-
dardspermatologie hinausgehende — Parameter beriicksichtigen. Neben aufwendigen Sper-
mien-FEileiter-Bindungsassays, Kapazitations- und Zonabindungs- oder -penetrationstests
sind vor allem die Durchflusszytometrie, die computergestiitzte Spermienanalyse sowie
das Fluoreszenzimaging als einzelzell-orientierte Verfahren zu nennen, welche die Fertili-
tatsprognosen nachweislich verbessern (WABERSKI & PETRUNKINA, 2007;
PETRUNKINA et al., 2008; TSAKMAKIDIS, 2016). Insbesondere durch die — in der mik-
roskopischen Spermauntersuchung als defizitir etikettierte — Objektivitdt der Befunderhe-
bung, die Standardisierbarkeit der Messtechnik sowie die Reproduzierbarkeit der Ergeb-
nisse gewinnen diese Analyseverfahren kontinuierlich an Bedeutung (WABERSKI &
PETRUNKINA, 2007; RIJSSELAERE et al., 2012). Als einschriankend fiir den regelma-
Bigen Einsatz in Praxisbetrieben sind die hohen Anschaffungskosten der Geritschaften an-
zusehen, die gegenwirtig iiberwiegend der spezialisierten Labordiagnostik vorbehalten
sind (NIZANSKI et al., 2012; RIJSSELAERE et al., 2012). In Deutschland verfiigen le-
diglich grofle Besamungsstationen, wie z. B. die ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.*
(Kooperationsbetrieb der dieser Arbeit zugrunde liegenden Studie) oder die ,,CRV
Deutschland GmbH*, mittlerweile iiber die Technologie einer computergestiitzten Spermi-
enanalyse (WABERSKI & PETRUNKINA, 2007; AMANN & WABERSKI, 2014). Diese
erstmals 1979 vorgestellte (DOTT & FOSTER, 1979), auch als CASA-System (computer
assisted/aided sperm analysis-system) (AMANN & WABERSKI, 2014) bezeichnete,
Technik basiert auf der Digitalisierung mikroskopischer Ejakulat-Bilder und deren elekt-
ronischer Auswertung (AMANN & KATZ, 2004). Uber ein vollautomatisiertes
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Videomikrographiesystem, das iiber ein Phasenkontrastmikroskop, eine Videokamera und
eine geeignete Computersoftware verfiigt (YESTE et al., 2018), werden Spermien im Eja-
kulat anhand ihrer Grofe, Luminanz und Bewegungsform identifiziert. Durch die Analyse
und den Vergleich mehrerer Einzelaufnahmen konnen schlie3lich simultan die Konzentra-
tion sowie verschiedene Morphologie- und Motilitdtsparameter der Spermien erfasst wer-
den (KRAUSE, 2012). Bedeutend sind insbesondere diverse Geschwindigkeits- und Be-
wegungsrichtungsgroflen, die mittels konventioneller, mikroskopischer Untersuchung

nicht detektiert werden konnen (RIJSSELAERE et al., 2005).

14. Einflussfaktoren auf die Spermienqualitit

Die Spermienqualitidt des Bullen kann, wie auch bei anderen Spezies, durch verschiedenste
Faktoren beeinflusst werden. Hierbei ist zu unterscheiden, ob eine Beeinflussung vor der
Spermagewinnung (Effekte am Tier) oder im Anschluss daran (Effekte in der Prozessie-
rung) stattfindet, wobei erstere vom Tier selbst (,,innere Faktoren*) oder von sonstigen

Umstinden (,,auBere Faktoren‘) ausgehen kann.

1.4.1. Effekte am Tier

1.4.1.1. Innere Faktoren

Zu den ,,inneren Faktoren ist zuvorderst der Einfluss der Bullenrasse auf die Spermien-
qualitit zu zdhlen, der in mehreren Untersuchungen nachgewiesen wurde (FIELDS et al.,
1979; SCHWARB et al., 1987; CHENOWETH et al., 1996; SODERQUIST et al., 1996;
BRITO et al., 2002; ASAD et al., 2004; HIRWA et al., 2017). So wurde beispielsweise die
Uberlegenheit von Holstein-Friesian- gegeniiber Jersey-Rindern hinsichtlich des Ejakulat-
volumens (HIRWA et al., 2017) sowie eine hohere Spermienkonzentration bei Aberdeen-
im Vergleich zu Montana-Hereford-Bullen festgestellt (FIELDS et al., 1979). Auf ein aus-
fiihrliches Ergebnisbild der Zuchtunterschiede und deren Auswirkungen auf die Spermien-
qualitit wird an dieser Stelle aufgrund des Umfangs der in den Studien verglichenen Ras-

sen inklusive deren Kreuzungen verzichtet.

Gleichfalls wird die Qualitdt von Spermaproben durch das Alter eines Bullen bestimmt.
Zahlreiche Untersuchungen zeigen eine Verbesserung der spermatologischen Basispara-
meter mit fortschreitender Lebenszeit MATHEVON et al., 1998). So liefern Bullen unter
zwei Lebensjahren die schlechtesten Ejakulate hinsichtlich Volumen, Spermiengesamtzahl
und -motilitdit (PALDUSOVA et al., 2014; ARGIRIS et al., 2018). Mit zunehmendem Alter

ist eine Verbesserung der Qualitit zu verzeichnen, die nach dem Erreichen einer
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Plateauphase (mit 610 Lebensjahren) letztendlich wieder abnimmt (STALHAMMAR et
al., 1989; MATHEVON et al., 1998; FUERST-WALTL et al., 2006; ARGIRIS et al., 2018;
MURPHY et al., 2018c). Wihrend der Qualititsanstieg in direktem Zusammenhang mit
den physiologischen Veridnderungen steht, die der Organismus im Rahmen des Erreichens
der sexuellen Reife erfihrt (AMANN, 1983; MATHEVON et al., 1998), ist der Riickgang
im Alter auf degenerative Veridnderungen des Hodengewebes zuriickzufiihren (HIRWA et

al., 2017).

Ferner steht auch der anatomisch-physiologische Zustand des Hodens und des Skrotums in
Korrelation mit der Spermienqualitit beim Bullen. So werden, insbesondere bei jungen
Bullen, ein geringes Hodenvolumen, eine weiche Hodenkonsistenz, ein geringer Skro-
talumfang sowie eine korpernahe skrotale Aufhingung mit einer geringen Spermienquali-

tdt in Verbindung gebracht (WEITZE, 2001; BRITO et al., 2002; BRITO et al., 2004).

Neben von der Norm abweichenden anatomischen Verhiltnissen konnen freilich auch pa-
thologische Zustinde der Reproduktionsorgane (Skrotum, Hoden, Nebenhoden, akzessori-
sche Geschlechtsdriisen) eine minderwertige Spermienqualitit bedingen. Neben angebore-
nen Missbildungen, Traumata sowie entziindlichen oder neoplastischen Verdnderungen
sind auch zahlreiche weitere Ursachen fiir derartige Pathologien verantwortlich, wie z. B.
hormonell bedingte Dysfunktionen oder autoimmune Prozesse (VAN CAMP, 1997). Uber-
dies konnen auch Allgemeinerkrankungen des Bullen durch Produktion von schadigenden
Noxen oder indirekt iiber endokrine Storungen der Gonaden eine Beeintridchtigung der

Spermatogenese erwirken (WEITZE, 2001).

1.4.1.2. AuBere Faktoren

Weiterhin existieren ,,duflere Faktoren®, die sich auf die Spermatozoenqualitdt auswirken
konnen. Diese umfassen Einfliisse der Umwelt und des Managements im Rahmen der Bul-
lenhaltung sowie der Spermagewinnung auf der einen Seite und die gezielte therapeutische

Behandlung von Bullen mit minderwertiger Spermienqualitét auf der anderen Seite.

Hinsichtlich der natiirlichen Einwirkungen der Umwelt sind an erster Stelle insbesondere
jahreszeitliche Effekte zu nennen, die am Bullen ausfiihrlich untersucht wurden (FUENTE
et al., 1984; SCHWARB et al., 1987; STALHAMMAR et al., 1989; SODERQUIST et al.,
1996; MATHEVON et al., 1998; IGNA et al., 2010; BHAKAT et al., 2011; SNOJ et al.,
2013; DE CASTRO et al., 2017, MALAMA et al., 2017). Die Mehrzahl der existenten
Studien deklariert eine saisonale Einflussnahme auf die Spermienproduktion iiber die Tem-

peratur, die Luftfeuchtigkeit, den Luftdruck sowie die Tageslinge (MATHEVON et al.,
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1998). Als ursédchlich werden klimatisch bedingte Verdnderungen der skrotalen Thermore-
gulation, des endokrinen Profils sowie der Ansprechbarkeit des Hodens auf Gonadotropine
angesehen (MALAMA et al., 2017). Die Ergebnisse der einzelnen Analysen differieren
jedoch. So beschreiben einige Autoren — die europdische Klimazone betrachtend — eine
Verschlechterung von bovinen Spermaproben wihrend der Sommer- (SODERQUIST et
al., 1996; MATHEVON et al., 1998; IGNA et al., 2010; MALAMA et al., 2017), andere
hingegen wihrend der Wintermonate (FUENTE et al., 1984; STALHAMMAR et al., 1989;
SNOQOJ et al., 2013). Untersuchungen aus tropischen Regionen proklamieren unisono eine
Qualitdtsabnahme auBlerhalb der Regenzeit (BHAKAT et al., 2011; DE CASTRO et al.,
2017). Neben klimatischen Faktoren konnen iiberdies Mangelzustinde von Spurenelemen-
ten fiir eine minderwertige Spermienqualitidt beim Bullen verantwortlich sein. Ursache
hierfiir kann primér deren vermindertes Vorkommen in Boden und dementsprechend in
Futtermitteln sein; aber auch Interaktionen mit anderen Futterinhalts- oder Mineralstoffen
konnen sekundir die Aufnahme iiber den Darm behindern. Erwihnenswert sind vor allem
Zink, Selen, Jod, Eisen, Kupfer, Molybdin und Mangan, die bei unzureichender Konzent-
ration im Organismus zu einer dysfunktionalen Steroidproduktion oder einer Schiadigung
des Hodengewebes und damit zu einer gestorten Spermatogenese fithren konnen. Fernerhin
sind auch sog. Xenobiotika zu den die Spermatozoenqualitiit beeinflussenden Umweltfak-
toren zu rechnen. Hierbei handelt es sich um anthropogene chemische oder physikalische
Substanzen, wie z. B. Pestizide, Diingemittel, Abgase, Industriechemikalien oder Strahlun-
gen, die hauptsdchlich indirekt iiber das Futter in den Organismus gelangen konnen
(GOLBS, 2001). Die Qualitdt der Samenzellen kann dabei iiber pritestikulire (Storung der
hormonellen Kontrolle), testikuldre (Schidigung des Hodengewebes) und posttestikulédre
Angriffspunkte (Destruktion der ausgereiften Spermien) geschmilert werden (KOHN et
al., 2000; GOLBS, 2001).

Im Kontext der Bullenhaltung ist zunédchst der Einfluss der Fiitterung auf die Spermato-
zoenqualitdt anzubringen, der in erster Linie bei Jungtieren zu Tage treten kann. So kann
ein iiberméBiges Energiedefizit wihrend des Wachstums in einem verzdgerten Erreichen
der Pubertit, einer testikuldren Atrophie sowie einer reduzierten Spermienproduktion re-
sultieren. Ebenfalls bewirken proteinarme Rationen bei ldngerer Gabe unter Umstédnden
eine temporire Einschrinkung der Reproduktionsfunktion. Adulte Tiere zeigen eine gerin-
gere Anfilligkeit, sodass vergleichbare Effekte erst bei extremer Untererndhrung in Er-
scheinung treten (BROWN, 1994; VAN CAMP, 1997). Umgekehrt kann sich auch eine

extensive Fiitterung durch skrotale Fettablagerungen und eine damit einhergehende
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herabgesetzte Thermoregulation des Hodens schidigend auf die Samenzellen auswirken
(COULTER et al., 1997; VAN CAMP, 1997; BARTH & WALDNER, 2002). Uberdies ist
auch der Einsatz von Pharmaka und deren potentielle Nebenwirkungen auf die Spermien-
qualitit erwidhnenswert (GOLBS, 2001). Derartige Zusammenhinge wurden bislang aller-
dings vorwiegend am Menschen untersucht; die aktuelle Studienlage am Bullen ist als de-
fizitdr zu beschreiben und erlaubt keine dahingehenden Aussagen. Humanmedizinische
Studien fiihren die spermatozoenschadigende Wirkung zahlreicher Medikamente an. Bei-
spielhaft sind an dieser Stelle Arzneimittel aus den Wirkstoffklassen der Zytostatika, Im-
munsuppressiva, Antiemetika, Antihypertensiva sowie bestimmter Antibiotika (z. B. Ami-
noglykoside) zu nennen (KOHN et al., 2000; SAMPLASKI & NANGIA, 2015). Aufgrund
der teilweise geringen Relevanz der untersuchten Arzneimittel im Rahmen der Rinderme-
dizin sowie der unterschiedlichen Wirkung reproduktionstoxischer Medikamente bei ver-
schiedenen Spezies (GOLBS, 2001), scheinen diese Ergebnisse fiir die Haltung von Bullen

jedoch nur von nachrangiger Bedeutung zu sein.

Zu den Faktoren, welche die Ejakulatbeschaffenheit im Rahmen des Spermagewinnungs-
prozesses beeinflussen konnen, zihlt vor allem die Frequenz der Samenentnahmen. So re-
stimieren einige Untersuchungen, dass ein Absamungsintervall von weniger als vier Tagen
eine Abnahme des Ejakulatvolumens sowie der Spermienkonzentration zur Folge hat
(ALMQUIST, 1978; EVERETT & BEAN, 1982; SCHWAB et al., 1987; MATHEVON et
al., 1998; FUERST-WALTL et al., 2006). Selbige Parameter waren auch bei solchen Eja-
kulaten reduziert, die innerhalb eines Tages auf eine Erstabsamung folgend gewonnen wur-
den (EVERETT & BEAN, 1982; FUERST-WALTL et al., 2006; BOUJENANE &
BOUSSAQ, 2013; MURPHY et al., 2018c). Zudem existieren Publikationen, die eine nicht
ordnungsgemifBe Durchfiihrung (ALMQUIST, 1978) und Dauer (KOMMISRUD &
BERG, 1996) der sexuellen Vorstimulation des Bullen und damit indirekt das mit der Sa-
menentnahme betraute Personal fiir eine suboptimale Spermienqualitét verantwortlich ma-

chen (MATHEVON et al., 1998; FUERST-WALTL et al., 2006).

Den letzten Gesichtspunkt in diesem Zusammenhang bildet der Versuch, die Spermien-
qualitit von Bullen therapeutisch zu optimieren. Insbesondere fiir Reproduktionsbetriebe
bietet ein solcher Ansatz, im Zeitalter der kiinstlichen Befruchtung, die Mdoglichkeit zur
Gewinnmaximierung. Diesem Bestreben von Seiten der Wirtschaft kann jedoch die Wis-
senschaft bis dato nicht gerecht werden. Es existieren nur wenige Studien, die eine Verbes-
serung der Spermienqualitit des Bullen nach therapeutischer Intervention untersuchen.

Dies begriindet sich mutmaBlich in der Tatsache, dass in der Humanmedizin diesbeziiglich
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nur wenig zufriedenstellende Ergebnisse erzielt wurden, welche eine Ubertragung auf das
Rind zulieBen. So stehen, abgesehen von der kausalen Hormontherapie des Hypogonadis-
mus (Unterfunktion der Gonaden), bisher keine wirksamen Behandlungsformen der ménn-
lichen Infertilitat zur Verfiigung (HAIDL, 2003). Positive Resultate empirischer Therapie-
versuche (z. B. mit Antidstrogenen, Aromatasehemmern, Mastzellblockern, Zinksalzen,
Antioxidantien, Enzymen (Kallikrein)) erfuhren keine Bestitigung im Rahmen randomi-
siert kontrollierter Studien und miindeten demzufolge in keiner Arzneimittelzulassung
(KOHN et al., 1999; WEIDNER et al., 2006). Nach aktueller — diinner — Studienlage gibt
es auch beim Bullen kaum positive, in grofl angelegten Studien legitimierte, Resultate. Bis-
lang untersuchte Ansitze zur Verbesserung der Spermienqualitit — mit tiberwiegend gerin-
ger Fallzahl — sind im Folgenden dargestellt, wobei die Akupunktur, als Kernthema der
vorliegenden Arbeit, an dieser Stelle keine weitere Beriicksichtigung findet, sondern in

einem eigenen Kapitel umfassend aufgefiihrt wird (siehe Kap. 11.3.2.).

Forschungsansatz mehrerer Studien ist zum einen die Hormontherapie. Untersuchungen
mit PGF2a und Oxytocin (n = 2-10) wiesen partiell einen signifikanten Anstieg der Sper-
mienkonzentration im Anschluss an die Medikation nach (PGF2a: p = 0,02 (MASOUMI
et al., 2011), p<0,05 (HAFS et al., 1974); Oxytocin: p <0,025 (BERNDTSON &
IGBOELI, 1988), p <0,05 (KLENNER & BORYCZKO, 1980)), wobei die Zunahme
durch einen — aufgrund von Stimulation der kontraktilen Hodenkapsel angeregten — erhoh-
ten Abtransport reifer Spermien aus dem Nebenhoden und weniger durch eine Beeinflus-
sung der Spermatogenese begriindet wird. In anderen Studien (n = 4—-18) wurde ein Anstieg
der Spermienkonzentration nicht bestitigt: PGF2a: (KLENNER & BORYCZKO, 1980;
RAO et al., 1986; AMAREGOUDA, 2014); Oxytocin: (AMAREGOUDA, 2014). Unter-
suchungen mit GnRH liefern ein dhnlich indifferentes Ergebnisbild. So stehen Studien
(n = 2-8) mit einer signifikanten Verbesserung der Spermienqualitit (Konzentration und
Motilitédt: p-Wert nicht gegeben (nur Abstract vorhanden) (CHANDER et al., 2004); Mor-
phologie: p < 0,05 (SAJJAD et al., 2007)) Analysen ohne derartigen Effekt (GABOR et
al., 1995; AMAREGOUDA, 2014; ROMANELLO et al., 2018) gegeniiber.

Zugleich finden sich, wie auch in der Humanmedizin, Studien, welche die Wirksamkeit
von Mineralstoffen auf die Spermienqualitét untersuchten. Die einheitlich ausfallenden Er-
gebnisse der Analysen (n=7-18) zeigen eine Verbesserung der Spermienqualitit nach
Supplementierung von Zink (Konzentration und Motilitét: p < 0,05 und < 0,01 (CUPIC et
al., 1998); Konzentration, Motilitdt und Vitalitdt: p < 0,01 (KUMAR et al., 2006)) und
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Mineralstoffgemischen (Miragest®) auf (Motilitit: p-Wert nicht gegeben (MULLER &
SZILAGYI, 1966)). Stoffen, die in organischer Form zugefiihrt werden, wird dabei eine
groere Wirkkraft auf die Spermienqualitit zugeschrieben als Elementen in anorganischen

Verbindungen (ARTHINGTON et al., 2002; ROWE et al., 2014).

Ebenfalls untersucht wurde der Einfluss mehrfach ungesittigter Fettsduren — als pridomi-
nanter Bestandteil der Plasmamembran von Spermatozoen — auf die Spermienqualitit. In
einigen Studien (n = 15-21) fiihrte die Zufiitterung von Leinsamendl/a-Linolensdure
(MOALLEM et al., 2015), Sonnenblumendl/o-Linolensdure (ADEEL et al., 2009) oder
Futterzusatzstoffen/Docosahexaensdure und Eicosapentaensdure (GHOLAMI et al., 2010)
zu einer signifikanten Verbesserung (p < 0,05) der Spermienmotilitdt. Andere Autoren be-
obachteten keine dahingehenden Effekte nach Verabreichung ungesittigter Fettsdu-
ren/a-Linolensiure (GROPPER, 2015; GURLER et al., 2015). Die Spermienkonzentration

blieb in allen Untersuchungen untangiert.

Neben den genannten Therapieversuchen mit Hormonen, Mineralstoffen und Fettsduren
existieren aulerdem Ansitze, die bisher jeweils nur im Rahmen einzelner Studie analysiert
wurden (MULLER & BRANDL, 1977; CLEMENT et al., 2010; DE SOUZA et al., 2012;
CHEN et al., 2017). Miiller & Brandl (1977) fiihrten eine Untersuchung mit Kallikrein
(Enzym) durch (n =3), das bei allen Bullen einen signifikanten Anstieg (p =0,001) der
Spermienmotilitit bewirkte. Clement et al. (2010) (n = 78) beobachteten einen signifikant-
positiven Effekt (p < 0,05) der Maca-Pflanze (Lepidium meyenii, Kressegewichs aus den
Anden) auf Spermienzahl und -motilitit sowie den Anteil an Spermatozoen mit DNA-De-
fekten. Auch existiert eine Fallserie, die die qualititsfordernde Wirkung einer homoopa-
thischen Behandlung auf die Spermatozoen von vier Bullen beschreibt. Die Tiere wurden
individuell nach homdopathischer Vorgehensweise mit Sulphur, Phosphorus, Lycopodium
und Argentum nitricum behandelt, woraufhin sich die Anzahl der Ejakulate mit definierten
Mindestanforderungen signifikant (p < 0,05) erhdhte (COLEGIO BRASILEIRO DE
REPRODU(;AO ANIMAL, 1998; DE SOUZA et al., 2012). Die aktuellste Studie in die-
sem Zusammenhang untersuchte an 35 Bullen die Wirkung von Letrozol, einem sog. Aro-
matasehemmer (Aromatase = Hauptenzym der Ostrogensynthese). Verzeichnet wurde ein
signifikanter Anstieg (p < 0,01) der Spermienmotilitdt nach Medikation (CHEN et al.,
2017).

2 Mineralstoffgemisch aus Calcium, Phosphor, Magnesium, Eisen, Mangan, Kupfer, Cobalt, Jod, Zink,
Silicium, Molybdin, Vitamin A, B, D und E sowie essentiellen Amino- und Fettsduren.
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14.2.  Effekte in der Prozessierung

Abschlieend sind Faktoren anzufiihren, welche die Qualitiit von Spermien nach deren Ge-
winnung (in-vitro) im Rahmen der Prozessierung beeinflussen. Darunter ist insbesondere
die von Besamungsstationen durchgefiihrte Haltbarmachung von Spermien in fliissigem
Stickstoff (Kryokonservierung) zu verstehen, die im Einzelnen die Konfektionierung in-
klusive Verdiinnung, das Abkiihlen und Einfrieren, die Lagerung bei -196 °C und letztend-
lich das Wiederauftauen von Spermien umfasst (BARBAS & MASCARENHAS, 2009).
Im Verlauf dieser Verfahrensschritte wirken obligat chemische, osmotische, thermische
und mechanische Einfliisse auf die Spermatozoen ein (VISHWANATH & SHANNON,
2000; ANDRABI, 2009), sodass die Zahl der lebenden Spermien wihrend des Gesamtpro-
zesses erheblich abnimmt (CURRY, 2000; ANDRABI, 2009). Seit den Anfingen der
kiinstlichen Besamung zielt die wissenschaftliche Forschung demnach darauf ab, diese
Verluste so gering wie moglich zu halten. Kontinuierlich werden zahlreiche Studien ver-
offentlicht, die an verschiedenen Punkten (v. a. Verdiinnungsmedium sowie Einfrier- und
Auftaukurve) angreifende Optimierungsansitze liefern. Auf deren Ergebnissen basierend
existieren mittlerweile standardisierte Kryokonservierungs-Protokolle (MEDEIROS et al.,
2002), die allerdings, aufgrund des stindigen Neuerscheinens von Studien (FUJIIKAWA et
al., 2018; MURPHY et al., 2018a; MURPHY et al., 2018b; NONGBUA et al., 2018;
KHALIL et al., 2019), einer konstanten Anpassung bediirfen.

Einer der Hauptansatzpunkte, die Spermienschidigung im Verlauf des Kryokonservie-
rungsprozesses zu minimieren, ist die Verwendung eines Verdiinnungsmediums. Von vor-
rangiger Bedeutung sind hierbei dessen Inhaltsstoffe. So enthalten aktuell verkdufliche
Verdiinnungsmedien fiir Bullensperma neben Kryoprotektiva (v. a. Glyzerin (POLGE et
al., 1949) und Eidotter (PHILLIPS, 1939) oder pflanzliche Lecithine (LAYEK et al.,
2016)) auch schwache Puffer zur Stabilisierung von pH-Wert und osmotischem Druck
(v. a. TRIS oder Zitrat), Kohlenhydrate zur Bereitstellung von Energie (z. B. Glukose oder
Fructose), Antioxidantien zum Schutz gegen Sauerstoffradikale (z. B. Glutathion oder Cys-
tein) (NEHRING et al., 2005) sowie Antibiotika zur Hemmung von Keimwachstum (v. a.
Penicillin und Streptomycin) (BARBAS & MASCARENHAS, 2009). Allerdings spielt ne-
ben der Zusammensetzung des Verdiinnungsmediums auch dessen relative Menge im Ver-
gleich zum Ejakulatvolumen eine entscheidende Rolle in Bezug auf die Spermienqualitit
(GARNER et al., 2001). So fiihren zu hohe Verdiinnungsgrade (> 1:37) im Zuge der Kon-
fektionierung zu einer relativen Reduzierung des Seminalplasma-Anteils (<3 %)

(NEHRING et al., 2005). Der daraus resultierende Mangel essentieller Komponenten (z. B.
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Proteine, Steroide, Prostaglandine, Kohlenhydrate, Mineralstoffe, Spurenelemente
(PETZOLDT, 2001)) bringt eine Destruktion der Spermien mit sich, was auch als ,,Ver-
diinnungseffekt* bezeichnet wird. Eine Verringerung dieses Vitalititsverlustes kann durch
eine kompensatorische Supplementierung von Seminalplasma erreicht werden

(MAXWELL & JOHNSON, 1999; GARNER et al., 2001).

Einen erheblichen Einfluss auf die Spermienqualitét hat auerdem das im Verlauf der Kry-
okonservierung angewendete Temperaturregime. So wird fiir den Abkiihlvorgang von
37 °C auf 5 °C ein mehrstiindiger Temperaturabfall von ca. 0,1-0,2 °C pro Minute, fiir den
Einfriervorgang auf -110 °C ein Temperaturabfall von ca. 10-100 °C pro Minute, fiir die
Konservierung eine konstante Temperatur von -196 °C sowie fiir den Auftauvorgang auf
37 °C ein Erwidrmen der Spermien bei ca. 38 °C iiber 30 Sekunden hinweg empfohlen
(ENNEN et al., 1976; JANUSKAUSKAS et al., 1999; VISHWANATH & SHANNON,
2000; CHAVEIRO et al., 2006; SEHNER, 2006). Davon abweichende Temperaturkurven
resultieren in einer verminderten Uberlebensrate der Spermatozoen nach dem Auftauen
(VISHWANATH & SHANNON, 2000; SUKHATO et al., 2001; WEITZE, 2001;
SEHNER, 2006; ANDRABI, 2009). Die Dauer der Konservierung spielt im Hinblick auf
die Spermienqualitit keine Rolle. Aufgrund der Tatsache, dass bei einer Temperatur
von -196 °C alle thermodynamischen Prozesse der Zellen unterbrochen sind, ist bei dieser
Form der Lagerung lediglich die kosmische Hintergrundstrahlung als spermienschéadigen-
der Faktor in Erwidgung zu ziehen. Derartige Beeintriachtigungen sind allerdings erst bei

einer Aufbewahrung von mehreren tausend Jahren zu erwarten (MAZUR, 1980).

1.5. Bedeutung der Spermienqualitiit

In der modernen Rinderzucht ist die Vorhersage der Einsatzfahigkeit eines Bullen fiir die
kiinstliche Besamung von groer Bedeutung (LIGNER, 2009), um ein effektives Detektie-
ren hochfertiler Tiere (HOCHSCHULZ, 2003) und damit die Erzeugung vieler Nachkom-
men gewihrleisten zu konnen. Gegeniiber dem Interesse der Zuchtindustrie, die Fertilitit
anhand von einfachen spermatologischen in-vitro-Untersuchungen prognostizieren zu kon-
nen, steht jedoch eine Kontroverse in der Wissenschaft. Zahlreiche Studien, die einen kor-
relativen Zusammenhang zwischen der Spermienqualitit und der Fertilitit untersuchten
(KATHIRAVAN et al., 2011), liefern inkonsistente Ergebnisse, wobei Unterschiede hin-
sichtlich der verwendeten Analyseverfahren zu erkennen sind (s. u.). Die hiufigste Me-
thode zur Erfassung der Fertilitét stellt dabei die Ermittlung der Non-Return-Rate dar, die

den Anteil der Kiihe beschreibt, der zu einem bestimmten Zeitpunkt nach der Besamung
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nicht erneut besamt werden muss und demnach als trichtig gewertet wird (PEPPER-

YOWELL, 2011).

Untersuchungen, denen eine konventionelle mikroskopische Analyse des Ejakulats zu-
grunde lag, erzielten zum Teil signifikante, unterschiedlich hohe Korrelationen zwischen
einzelnen spermatologischen Parametern — vorwiegend der Spermienmotilitit und -mor-
phologie — und der Fertilitdt (WOOD et al., 1986; KARABINUS et al., 1990; BARTH et
al., 1992; KJAESTAD et al., 1993; CHRISTENSEN et al., 1999). Andere, auf gleiche
Weise durchgefiihrte, Studien bestiitigten diese Zusammenhinge nicht (SODERQUIST et
al., 1991; ANDERSSON et al., 1992; JANUSKAUSKAS et al., 1999). Als urséichlich fiir
diese Divergenz wird insbesondere die Subjektivitit der Messmethode und die damit ein-
hergehende Ungenauigkeit und Variabilitit von Seiten des Untersuchers angebracht
(LINFORD et al., 1976; CHRISTENSEN et al., 1999; MOCE & GRAHAM, 2008). Au-
Berdem sei diese Methodik ungeeignet, mehrere Parameter eines Spermiums simultan zu
erfassen, was hiufig eine Uberschiitzung der befruchtungsfihigen Spermien in einer Probe

mit sich bringt JANUSKAUSKAS et al., 1999; GRAHAM & MOCE, 2005).

Dementgegen stehen auf objektiven Messmethoden, insbesondere dem CASA-System, ba-
sierende Studien aus den letzten zwei Jahrzehnten, die neben der Motilitit vor allem die
Spermienkinetik ins Zentrum ihrer Untersuchung stellten. Die Resultate der Studien fallen,
im Gegensatz zu oben genannten Analysen, einheitlicher aus. So wiesen die meisten Au-
toren einen korrelativen Zusammenhang der betrachteten Spermienparameter — vor allem
der Motilitdit sowie der sog. Geschwindigkeitsparameter —und der Fertilitit nach
(FARRELL et al., 1998; CSEH et al., 2003; KATHIRAVAN et al., 2008; MOCE &
GRAHAM, 2008; KUMAR et al., 2014; NAGY et al., 2015; MORRELL et al., 2017). Die
Minderheit der Studien erzielte keine dahingehenden Resultate (BAILEY et al., 1994;
GILLAN et al., 2008). Trotz der eindeutigeren Ergebnislage besteht dennoch Unklarheit,
ob mit Hilfe des CASA-Systems gemessene Einzelparameter eine Vorhersage der Befruch-
tungsfihigkeit eines Ejakulats zulassen (NEHRING et al., 2005; KASTELIC &
THUNDATHIL, 2008; SIMONIK et al., 2015). Die Kombination mehrerer Spermienpa-
rameter sowie verschiedener Messmethoden steigert jedenfalls die Vorhersagekraft einer
Spermaprobe um ein Vielfaches (FARRELL et al., 1998; JANUSKAUSKAS &
ZILINSKAS, 2002; NEHRING et al., 2005; GILLAN et al., 2008; MOCE & GRAHAM,
2008; PUGLISI et al., 2012; OLIVEIRA et al., 2013; SELLEM et al., 2015).

Es bleibt also festzuhalten, dass die Routinemikroskopie auf Besamungsstationen lediglich
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die Selektion von qualitdtsgeminderten Spermaproben, jedoch keine Aussage iiber den spi-
teren Befruchtungserfolg von Ejakulaten erlaubt (HOLT & VAN LOOK, 2004; NEHRING
et al., 2005). Automatisierte objektive Messmethoden, wie die Analyse mittels CASA-Sys-
tem, haben dagegen das Potenzial, die Fertilitdt exakter vorherzusagen (FARRELL et al.,
1998; KATHIRAVAN et al., 2011; NAGY et al., 2015). Von Relevanz ist dabei insbeson-
dere die simultane Erfassung mehrerer Spermienparameter. Dies ist durch die Tatsache zu
begriinden, dass ein Spermatozoon als multikompartimentelle Zelle iiber mehrere Eigen-
schaften verfiigen muss, um eine Eizelle erfolgreich befruchten zu konnen. Eine Methode,
welche die Messung nur eines oder weniger Parameter inkludiert, reicht demnach nicht
aus, um eine Vorhersage iiber die Fertilitit treffen zu konnen JANUSKAUSKAS &
ZILINSKAS, 2002). Momentan scheint die objektive Analyse mehrerer Parameter und de-
ren Kombination das préziseste Verfahren, die Befruchtungsfahigkeit eines Ejakulats zu
prognostizieren (OLIVEIRA et al., 2013; SIMONIK et al., 2015). Jiingst werden hierfiir
vermehrt auch die mittels CASA-System messbaren Geschwindigkeitsparameter herange-
zogen (NAGY et al., 2015), deren positive Korrelation zur Fertilitét sich grofitenteils auch
in humanmedizinischen Studien bestitigte (FETTEROLF & ROGERS, 1990; LIU et al.,
1991; LARSEN et al., 2000; HIRANO et al., 2001).

2. Grundlagen der Veterinidrakupunktur

2.1. Definition

Die Akupunktur ist eine empirisch begriindete Behandlungsform der Traditionell Chinesi-
schen Medizin (TCM) und der Traditionell Chinesischen Veterindrmedizin (TCVM).
Beide Systeme sind eingebettet in ein jahrtausendealtes Denkmodell der chinesischen Kul-
tur, auf dessen Basis sich verschiedene Therapiekonzepte entwickelt haben (LIANGYUE
et al., 1987; XIE & PREAST, 2013a, 2013b). Neben Arzneimittel- und Ernidhrungsthera-
pie, Massageverfahren und Bewegungsiibungen — welche, bis auf letztere, bei Mensch und
Tier angewendet werden — stellt die Akupunktur nur einen Teilbereich der Traditionell

Chinesischen (Veterinir-)Medizin dar (SCHWARTZ, 2008; NI, 2011).

Die Methodik der Akupunktur spiegelt sich in der Bedeutung des Begriffes wider, der aus
dem Lateinischen stammt (acus = Nadel; pungere = stechen) und das Stechen mit Nadeln
an bestimmten Korperstellen, den sog. Akupunkturpunkten, bezeichnet (LIMEHOUSE &
TAYLOR-LIMEHOUSE, 2009). Einen das lateinische Verstdndnis ergédnzenden Definiti-
onsansatz gibt Roger de la Fuye, der Begriinder der franzdsischen Akupunkturbewegung,

mit folgender Beschreibung beziiglich Vorgehen und Anwendung: ,.Die Akupunktur
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verwendet Einstiche mit Metallnadeln an genau festgelegten Hautpunkten, die spontan-
oder druckschmerzhaft sein konnen, bei funktionellen, reversiblen Erkrankungen oder St6-
rungen zu diagnostischen und/oder therapeutischen Zwecken* (BISCHKO, 1994). Wih-
rend diese Begriffsbestimmung ausgehend vom lateinischen Wortursprung nur die Thera-
pie mit Nadeln beriicksichtigt, beinhaltet die chinesische Terminologie (Zhen
Jiu =Stechen und Brennen) dariiber hinaus die lokale Wairmeapplikation
(WESTERMAYER, 2013). Bei dieser auch als Moxibustion bezeichneten Methode wer-
den Akupunkturpunkte durch das Verbrennen von kleinen Mengen getrockneten Beiful3-
krauts (Artemisia vulgaris) erwarmt (STUX et al., 2008). Das Heilkraut wird hierbei ent-
weder direkt auf der rasierten Haut (direkte Moxibustion) oder indirekt auf einem der Haut
aufliegenden isolierenden Zwischenmedium (z. B. Salz, Ingwerscheibe) entziindet (indi-
rekte Moxibustion). Neben der klassischen Behandlung mit Nadeln und Wiarme umfasst
die Bezeichnung Akupunktur nach heutigem Verstindnis auch moderne Reizverfahren,
wie z. B. Laserakupunktur (Bestrahlung mit Licht), Elektrische Stimulations- und Sono-
akupunktur (Stimulation mit Strom bzw. Ultraschall) oder Injektionsakupunktur (Injektion

von Losungen oder Arzneimitteln) (ALTMAN, 2009).

Beziiglich der Lokalisation und Anordnung von Akupunkturpunkten unterscheidet man die
Traditionell Chinesische Korper- sowie die insbesondere vom Westen entwickelte Mikro-
systemakupunktur. Die Korperakupunktur basiert auf einem System von Kanilen, den sog.
Leitbahnen bzw. Meridianen, welche die einzelnen Akupunkturpunkte funktionell mitei-
nander verbinden. Der Mikrosystemakupunktur hingegen liegt das Prinzip zugrunde, dass
der ganze Organismus oder Teile davon mit speziellen Hautarealen, den Mikrosystemen,
in reflektorischer Verbindung stehen und auf diese projiziert werden (GLEDITSCH, 2002).
Das heutzutage bekannteste und am hiufigsten angewandte Mikrosystem ist das Somato-
top der Ohrmuschel, das den gesamten Korper reprisentiert (NOGIER, 1980; AMBRONN
et al., 2001). Die zwei dargestellten Akupunkturkonzepte finden sowohl beim Menschen
wie auch beim Tier Anwendung, wenn auch die Existenz von Meridianen beim Tier tiefer-
gehenden Erlauterungen bedarf und daher im folgenden Kapitel im Kontext des histori-

schen Abrisses behandelt wird.

2.2 Historischer Uberblick
Im Gegensatz zur Humanakupunktur ist die Geschichte der Veterindrakupunktur verhilt-
nisméBig wenig untersucht. Es finden sich nur vereinzelt englisch- oder deutschsprachige

Publikationen, welche die historischen Zusammenhiénge der Tierakupunktur aufarbeiten;
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diese liefern zudem widerspriichliche Angaben zur Entstehungszeit in China. So postulie-
ren einige Autoren eine mit der Domestizierung der Tiere einhergehende Entwicklung der
Veterindrakupunktur und begriinden deren Anfinge auf mehrere Jahrhunderte v. Chr.
(JOECHLE, 1978; JAGGAR, 1992; ROBINSON, 2007). Dabei beziehen sie sich insbe-
sondere auf miindlich iiberlieferte Legenden oder Steingeméilde und -skulpturen aus dieser
Zeit. Andere wiederum monieren diese aus ihrer Sicht spekulativ gedeuteten und fehlinter-
pretierten Anhaltspunkte und insistieren auf einem mehrere Jahrhunderte n. Chr. datierten
Beginn der Tierakupunktur (IMRIE et al., 2001; RAMEY & BUELL, 2004). Ungeachtet
dieser Diskussion um die exakten frithzeitlichen Urspriinge finden sich jedenfalls erste tat-
sdchliche Hinweise auf Akupunktur bei Tieren im Titel eines in der Bibliographie der Sui-
Dynastie (581-618) gelisteten, jedoch nicht iiberlieferten chinesischen Werkes (,, Ma jing
kong xue tu“, dt.: Atlas der Meridiane und Akupunkturpunkte beim Pferd) (DESPEUX,
1981; KLIDE & KUNG, 1986). Wihrend der folgenden Jahrhunderte wurden zahlreiche
weitere Schriften verdffentlicht (KROKOWSKI & FATRAL 2007); beispielhaft sind fol-
gende Quellen zu nennen: ,, Qi-min Yao Shu“, dt.: Grundlegende Techniken fiir Bauern
(~6. Jh.), enthélt Auflistung zahlreicher Akupunkturbehandlungen fiir Tiere; ,, Fan-mu
Cuan-yan Fang“, dt.: Erprobte Heilmittel der Nomaden (~960-1279), enthélt Anhang zur
Veterindrakupunktur; ,, Quian Ji Tong-xuan Lun*“, dt.: Dissertation iiber die Behandlung
kranker Pferde (~1279-1368), beschreibt die Behandlung von Pferden mit Akupunktur und
Moxibustion (JAGGAR & ROBINSON, 2008). Mit dem Erscheinen des in der historischen
Entwicklung der Veterinirmedizin bedeutenden ,,Pferdeklassikers® (,, Yuan Heng liao ma
ji*) Anfang des 17 Jh. (KLIDE & KUNG, 1986; JAGGAR & ROBINSON, 2008) erlebte
die Veterindrakupunktur in China eine erste Bliitezeit. In diesem Zusammenhang ist her-
vorzuheben, dass die medizinische Versorgung zu jener Zeit lediglich Nutztieren vorbe-
halten war, die vor allem als Kriegs- oder Lasttiere dienten. Insbesondere Ausfithrungen
zum Pferd nehmen daher in der damaligen Literatur eine dominante Stellung ein; aber auch
die Behandlung von Wiederkduern und Gefliigel war von Bedeutung (DESPEUX, 1981).
Zu betonen ist auBerdem die Tatsache, dass die Akupunkturpunkte damals keinem Meri-
dian-Konzept unterlagen, wie es seinerzeit in der Humanakupunktur existierte (DESPEUX,
1981; KLIDE & KUNG, 1986; KOTHBAUER & MENG, 1990; HEERDE, 1999;
ROBINSON, 2006), sondern ohne Leitbahnbezug isoliert oder geordnet nach Korperregi-
onen verwendet wurden (HEERDE, 1999) (siehe Abbildung 1). Die Urheber des ,,Pferde-
klassikers* bekréftigten sogar, dass der Behandlung am Tier nicht das humanmedizinische

System zugrunde liegt und distanzierten sich ausdriicklich von diesem (RAMEY &
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BUELL, 2004). Zur Begriindung bezogen sie sich auf die im Konfuzianismus obligatori-
sche Abgrenzungsdogmatik, wonach der Mensch als ,,géttliches Wesen*, das Tier hinge-

gen als ,,Sachgegenstand* einzustufen ist (DESPEUX, 1981).

aﬁ‘%f
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Abbildung 1: Originalaufzeichnung einer Akupunkturtafel des Pferdes aus dem
17. Jh. mit Punkt-Nomenklatur in chinesischer Schrift (HEERDE, 1999)

Darstellung des historischen Akupunktursystems am Beispiel des Pferdes. Im Gegensatz
zum humanmedizinischen Konzept liegen die Akupunkturpunkte ungeordnet und ohne
Leitbahnbezug vor.

Der ,,Pferdeklassiker* und verwandte Werke aus dem frithen 17. Jh. (z. B. ,Ma Shu“, dt.:
Das Buch der Pferde (1594), enthilt ein Kapitel zu Akupunktur; ,, Zhenjiu Dacheng “, dt.:
Kompendium der Akupunktur und Moxibustion (1601), humanmedizinischer Text mit
Einfluss auf die Veterindrakupunktur) markieren die letzten gro3en Fortschritte der Tiera-
kupunktur in China (JAGGAR & ROBINSON, 2008), deren Entwicklung wéhrend der
frithen Qing-Dynastie (1644—-1840) groBtenteils stagnierte und daher nur durch eine ge-
ringe Anzahl von Publikationen dokumentiert ist (EUL-MATERN, 2014). Beispielhaft
sind folgende Quellen anzufiihren: ,, Yang Gen Ji “, dt.: Anthrologie der Tierproduktion und
Agrarwissenschaft (~1644—1840), enthilt Details iiber Akupunktur und Moxibustion bei
Rindern; ,, Niu-yi Jin Han “, dt.: Goldener Fiihrer der Rinderkrankheiten (1644—1840), ent-
hilt 35 Akupunkturpunkte (JAGGAR & ROBINSON, 2008). Wihrend der spéten Qing-
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Periode (1840-1911) erfuhr die Entwicklung der Akupunktur — sowohl im human- als auch
im tiermedizinischen Bereich — schlieBlich zunehmend eine Unterdriickung (JAGGAR &
ROBINSON, 2008). Wegen politischer und wirtschaftlicher Umstrukturierungen zur Zeit
der ,,Opium-Kriege* (1839—-1860) sowie aufgrund des wachsenden Einflusses der westli-
chen Medizin riickte die TC(V)M fiir mehrere Jahrzehnte in den Hintergrund. Erst ab etwa
1949 wurde unter der Herrschaft Mao Zedongs die Traditionell Chinesische Medizin und
damit auch die Akupunkturbehandlung bei Tieren wieder gefordert und praktiziert

(KOTHBAUER & MENG, 1990).

In der zweiten Hilfte des 20. Jh. lésst sich eine unterschiedliche Entwicklung der Veteri-
nirakupunktur in China und der westlichen Welt erkennen. Wihrend in China am Tier
weiterhin die Traditionell Chinesische Veterindrakupunktur praktiziert wurde, konstitu-
ierte sich in Europa und Amerika ein sog. ,.transpositionelles System*. Dessen Urspriinge
finden sich in den 1980er Jahren, als amerikanische Tierdrzte das in ihren Augen rudimen-
tdre, uneinheitliche und schwer zu erlernende chinesische Konzept zu modifizieren began-
nen. Bislang existierende, isoliert vorliegende Punkte am Tier (v. a. Nutztier; siche Abbil-
dung 1) wurden durch das fiir den Menschen bestehende einheitliche Meridian- und
Punktekonzept ersetzt. Akupunkturtafeln fiir Hund und Katze, die zu dieser Zeit in China
gar nicht existierten, wurden génzlich neu konzipiert (RAMEY, 2000; RAMEY & BUELL,
2004; ROBINSON, 2007; BRUNO et al., 2015). In China stief diese Transkription zum
Teil auf starke Ablehnung und wurde als ,,Humanakupunktur-Fassade* diskreditiert
(HEERDE, 1999). Auch im Westen blieb das transponierte System zunéchst nicht unange-
fochten. Neben der Anzweiflung der Existenz von Meridianen beim Tier stellten Kritiker
vor allem die unterschiedliche Anatomie von Mensch und Tier und die damit einhergehen-
den Unstimmigkeiten hinsichtlich der Punktiibertragung zur Debatte (FLEMING, 2009).
Insbesondere die unterschiedliche Anzahl der Zehen und Wirbel der verschiedenen Tierar-
ten stand im Zentrum der Kritik (ROBINSON, 2006). Nichtsdestotrotz hat sich das trans-
positionelle Akupunktursystem mittlerweile fest im Westen etabliert und bildet die Basis
der wissenschaftlichen Forschung. Auch die internationale Akupunkturgesellschaft (IVAS:
International Veterinary Acupuncture Society) sowie deren nationale Untergruppierungen
legen dieses Konzept ihrer Lehre und Ausbildung zugrunde. Standardwerke der westlichen
Veterindarakupunktur enthalten inzwischen transponierte Punktetafeln aller konventionel-
len Haustierarten (Pferd, Rind, Gefliigel, Hund, Katze) (SCHOEN, 2008;
DRAEHMPAEHL & ZOHMANN, 2009). Aufgrund der Vielzahl an Tierspezies, die heut-

zutage eine medizinische Versorgung erfihrt, stellt die Punktekartierung allerdings kein
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abgeschlossenes Geschehen, sondern einen fortdauernden Prozess dar, wie Veroffentli-
chungen verschiedener Transpositionsversuche zeigen (CLEMMONS-CHEVIS, 2007;
KROKOWSKI & FATRALI, 2007; YIN et al., 2008; KOO et al., 2010).

2.3. Philosophischer Hintergrund und traditionelle Konzepte der TCVM

Die Traditionell Chinesische (Veterindr-)Medizin stellt eine Jahrtausende alte Heilkunst
dar, welche im zeitlichen sowie theoretischen Zusammenhang unterschiedlicher philoso-
phischer Stromungen in China entstand. Thre Inhalte beruhen demnach auf komplexen
Denkmodellen des Konfuzianismus, Buddhismus und Taoismus (THEWS & FRITZ,
2011), deren wesentliche Begrifflichkeiten an dieser Stelle eingefiihrt und in Zusammen-

hang gebracht werden sollen.

In der TC(V)M steht, im Gegensatz zur westlichen Medizin, die energetische Einordnung
von Gesundheit und Krankheit im Vordergrund (WASKOWIAK, 2005). Wohlbefinden
und Stabilitdt beruhen hiernach auf einem energetischen Gleichgewicht, was auf ein har-
monisches Zusammenspiel des Korpers und seiner Umwelt zuriickzufiihren ist. Sowohl im
Mikro- (Korper) als auch im Makrokosmos (Universum) formt sich ein solches Gleichge-
wicht durch AbstoBung und gleichzeitige Abhédngigkeit gegensitzlicher Krifte, welche als
Yin und Yang bezeichnet werden (LIMEHOUSE & TAYLOR-LIMEHOUSE, 2009). Alle
organischen Strukturen und physiologischen Funktionen des Korpers sowie samtliche Er-
eignisse und Daseinszustidnde der gesamten Umwelt konnen Yin und Yang zugeordnet wer-
den (LIANGYUE et al., 1987). Im Spannungsfeld des Korpers zwischen den Polen von
Yin und Yang flieBt das sog. Qi, welches die dem gesamten Kosmos zugrunde liegende
,Lebenskraft symbolisiert. Es ist Grundlage aller Existenzvorgidnge im Korper und somit
verantwortlich fiir simtliche Organfunktionen (FOCKS et al., 2010). Qi wird dem Orga-
nismus durch die Aufnahme aus verschiedenen Energiequellen (z. B. Nahrung, Atemluft)
zugefiihrt, durch Transformation fiir den Korper zugénglich gemacht und gleichmifBig auf

alle Organe, Gefidfle und Meridiane (siehe Kap. I1.2.1.) verteilt (KLEBER, 1989).

Wihrend in der Traditionell Chinesischen Veterindrakupunktur — wie im vorherigen Kapi-
tel dargestellt — keine Meridiane existieren, sieht das humanmedizinische sowie das davon
abgeleitete transpositionelle veterindrmedizinische Akupunktursystem zwolf Haupt- sowie
acht Sonderleitbahnen vor (STUX et al., 2007; LIMEHOUSE & TAYLOR-LIMEHOUSE,
2009). Die Hauptleitbahnen, auf denen sich die meistverwendeten Akupunkturpunkte be-
finden, liegen paarig und spiegelbildlich zur Korpermitte (EUL-MATERN, 2014). Man

unterscheidet Yin- und Yang-Meridiane, wobei die Yin-Meridiane an der Innen- bzw.
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Ventralseite und die Yang-Meridiane an der Aullen- bzw. Dorsalseite des Korpers verlau-
fen. Vier Meridiane, bestehend aus zwei Yin- sowie zwei Yang-Meridianen, bilden einen
sog. Meridianumlauf (STUX et al., 2007). Die Sonderleitbahnen verkorpern iiberdies wei-
tere Energiebahnen, die groBtenteils Punkte der Hauptleitbahnen integrieren. Lediglich das
Lenker- sowie das Konzeptionsgefdll, welche in der dorsalen und ventralen Medianlinie
des Korpers verlaufen, verfiigen iiber eigene Punkte; ihnen wird daher eine besondere Be-
deutung beigemessen (KAMPIK, 1998). Eine schematische Darstellung des transpositio-
nellen Meridiansystems findet sich in Abbildung 2 am Beispiel des Hundes. Eine Zusam-
menstellung inklusive Nomenklatur, gingiger Abkiirzungen und Punktanzahl pro Leitbahn

ist Tabelle 2 zu entnehmen.
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Abbildung 2: Hauptleitbahnen beim Hund (mod. nach EUL-MATERN, 2014)

Darstellung der Hauptleitbahnen beim Hund, geordnet nach Umldufen; vgl. Tabelle 2.
Abk.: Bl: Blase; Di: Dickdarm; Dii: Diinndarm; Gb: Gallenblase; He: Herz; Le: Leber;
Lu: Lunge; Ma: Magen; MP: Milz; Ni: Niere; Pc: Perikard; 3E: 3-Erwérmer
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Tabelle 2: Das Meridiansystem (Inhalte aus EUL-MATERN, 2014)

Auflistung der zwolf Haupt- sowie der zwei wichtigsten Sondermeridiane und ihrer
gingigen Abkiirzungen. Jeder Meridian weist entweder Yin- oder Yang-Qualitit auf und
verfiigt iiber eine bestimmte Anzahl an Akupunkturpunkten. Vier Hauptmeridiane bilden
einen sog. Meridianumlauf.

Meridianbezeichnung | gidngige Abkiirzung Yin/Yang Anzahl der Punkte

- Lunge Lu Yin 11
%S Dickdarm Di Yang 20
3 Magen Ma Yang 45
’ Milz MP Yin 21
5 Herz He Yin 9

%S Diinndarm Dii Yang 19
2 Blase Bl Yang 67
’ Niere Ni Yin 27
- Perikard Pc Yin 9

%S 3-Erwérmer’ 3E Yang 23
2 Gallenblase Gb Yang 44
’ Leber Le Yin 14
= Lenkergefal3 Lg Yang 28
& Konzeptionsgefill Kg Yin 24

Abk.: SM: Sondermeridiane

Jede Hauptleitbahn ist funktionell mit einem der zwolf sog. ,,Zang-Fu-Organe* gekoppelt
und entsprechend nach diesem benannt (EUL-MATERN, 2014). Anders als nach westli-
chem Verstdndnis umfasst in der TC(V)M jedes ,,Organ‘ neben Korperfunktionen auch
Gewebe, Sinnesorgane, Umwelteinfliisse, Emotionen und psychische Aktivititen, sodass
man von einem sog. ,,Funktionskreis* spricht (FOCKS et al., 2010). Jeder ,,Funktionskreis*
wiederum ist einem Symbol der ,,5 Wandlungsphasen* zugewiesen (LIANGYUE et al.,
1987). Die Theorie der ,,5 Wandlungsphasen* reprisentiert ein Entsprechungssystem, bei
dem kosmische, anatomische, physiologische und psychische Erscheinungen den Elemen-
ten Holz, Feuer, Erde, Metall und Wasser zugeordnet werden (KAMPIK, 1998). Diese

Elemente und ihre Entsprechungen beschreiben demnach die Phidnomene der Natur,

3 Das Organ 3-Erwirmer besitzt in der westlichen Medizin keine anatomische Entsprechung und stellt eine
funktionelle Einheit der drei Korperhohlen Thorax, Abdomen und Becken dar (STUX et al., 2007).
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bringen Erde und Universum in Zusammenhang und beriicksichtigen die Einheit von Kor-
per, Seele und Geist. Dabei stehen sie in gegenseitiger Wechselwirkung und unterliegen
einem sich energetisch fordernden und kontrollierenden Zyklus, der alle periodischen Pro-

zesse des Lebens widerspiegelt (PLATSCH, 2014).

Das Denkmodell der ,,5 Wandlungsphasen* sowie die Theorie von Qi und Yin und Yang
stellen die Basis der Pathologie und Diagnostik der TC(V)M dar, indem sich Krankheits-
zustdnde oder -prozesse durch Stérungen dieser Systeme duflern und entsprechend erkannt
werden konnen (LIMEHOUSE & TAYLOR-LIMEHOUSE, 2009). Das therapeutische
Ziel der Akupunktur liegt in einer Behebung dieser Stérungen durch einen Ausgleich von
Dysbalancen und einer Harmonisierung der Lebenskrifte (STUX et al., 2007). Durch Rei-
zung von speziellen Akupunkturpunkten kann Einfluss auf die Eigenregulation des Kor-
pers genommen und somit ein energetisches Gleichgewicht in Organen und Meridianen

hergestellt werden (STEINMETZ, 2014).

3. Veterinidrakupunktur bei andrologischen Funktionsstorungen

3.1. Traditionelle Grundlagen therapeutischer Akupunkturansétze

Nach traditionell chinesischer Vorstellung werden die Genitalorgane und ihre Funktion
dem Nierensystem zugesprochen (STUX et al., 2007). Dieses befindet sich, wie auch nach
schulmedizinischem Verstindnis, im kaudalen Abdomen des Korpers. Speichersubstanz
der Nieren ist die Essenz (Jing), die sowohl Yin- als auch Yang-Aspekte impliziert und
sich aus vor- und nachgeburtlichen Anteilen zusammensetzt. Wihrend die vorgeburtliche
Essenz dem Fetus bei der Empféangnis vererbt wird, wird die nachgeburtliche Essenz kon-
tinuierlich aus der Nahrung aufgenommen und transformiert. Beide Jing-Formen bilden
die Grundlage aller korperlichen Substanzen und sind verantwortlich fiir das Wachstum,

die Entwicklung und die Fortpflanzung eines Individuums (FOCKS et al., 2010).

Urogenitalen Erkrankungen und Funktionsstérungen beim Mann/ménnlichen Tier liegt im
Umkehrschluss eine Schwichung der Nierenfunktion zugrunde, was auf sexuelle Uberbe-
anspruchung, konstitutionelle Schwiche oder ein Qi-Defizit zuriickzufiihren sein kann
(STUX et al., 2007; TIANDONG & XIANXUN, 2007). Der damit einhergehende Essenz-
Verlust resultiert in einem Nieren-Yin- oder -Yang-Mangel, dessen Manifestation sich ne-
gativ auf die Spermienqualitdt auswirken kann. So kann ein Nieren-Yin-Mangel zur Aus-
trocknung und somit zu einem mengenmiBig geringen, zdhfliissigen Ejakulat mit niedri-
ger Spermienzahl fiihren. Ein Nieren-Yang-Mangel hingegen bedingt gegebenenfalls
Spermien mit mangelhafter Motilitdt in wissrigem Ejakulat (HEMM, 2008).
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Diese Grundlagen beriicksichtigend beinhaltet der Therapieansatz der Akupunktur zum
einen die Stirkung der Nieren und das Wiederauffiillen der Essenz (TIANDONG &
XIANXUN, 2007), zum anderen eine Regulierung des Nieren-Yins bzw. -Yangs. Hierfiir
sind insbesondere Punkte des Konzeptionsgefilles sowie des Nieren- und Blasenmeridi-
ans angezeigt (LIANGYUE et al., 1987). Dariiber hinaus stellt die Ohrakupunktur eine
sinnvolle Ergidnzung dar. Bei vorliegendem Nieren-Yang-Mangel ist zudem eine Moxi-

bustions-Therapie indiziert (STELTING, 2008) (siehe Kap. I1.2.1.).

Die in Kapitel I.2.3. vorgestellten und an dieser Stelle konkret auf einen Krankheitsbereich
(andrologische Storungen) iibertragenen energetischen Denkmodelle der Traditionell Chi-
nesischen Medizin beruhen auf einem empirischen Wissenskonglomerat, das sich iiber
mehrere Jahrtausende hinweg entwickelt hat (CHEUNG, 2011). Jedoch werden auf diesen
Theorien basierende Akupunkturkonzepte und deren Wirkung auf spezielle Krankheits-
bilder seit einigen Jahrzehnten zunehmend auch wissenschaftlich erforscht. Studien, die
den Einfluss von Akupunktur bei andrologischen Erkrankungen untersuchen, wurden erst-

mals in den 1980er Jahren durchgefiihrt (siehe Folgekapitel).

3.2 Einsatz von Akupunktur in der Andrologie

Der Einfluss von Akupunktur auf die Spermienqualitit beim Bullen wurde erstmalig von
Kothbauer, dem Mitbegriinder der westlich-wissenschaftlichen Veterindarakupunktur, ober-
flachlich beschrieben. In einer Einzelfallbehandlung im Jahr 1975 unterzog er einen Zucht-
stier mit ,,unbrauchbaren* Ejakulaten aufgrund entziindlicher Veridnderungen der akzesso-
rischen Geschlechtsdriisen einer Akupunkturbehandlung. Der Bulle erhielt in
wochentlichen Abstinden fiinf Akupunktur- und Moxibustionseinheiten an sieben ver-
schiedenen Punkten (Bl 22, 31; Lg 2, 3, 4; Kg 2, 6; Abkiirzungsverzeichnis der Akupunk-
turpunkte sieche Tabelle 2). Bis zu drei Tage nach den einzelnen Behandlungen wurden
,brauchbare Ejakulate* gewonnen; nidhere Angaben zu einzelnen spermatologischen Para-
metern wurden nicht gemacht. Weitere Akupunkturanwendungen zeigten keinen ver-
gleichbaren Effekt. Eine anschlieBende pathologisch-histologische Untersuchung des Bul-
len befundete nekrotische Prozesse der akzessorischen Geschlechtsdriisen, die nicht weiter

interpretiert worden sind (KOTHBAUER & MENG, 1983).

Detailliertere Beschreibungen zur Verbesserung einzelner Ejakulatqualitdtsparameter
durch Akupunktur liefert eine Untersuchung an drei Bullen aus dem Jahr 1986. Betrachtet

wurden Dichte, Motilitdt (vorwirts-, orts- und unbewegliche Spermien), Vitalitit (lebende
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und tote Spermien) und Transmigrationsrate* der Spermien; Angaben beziiglich des Vor-
liegens eines andrologischen Krankheitsbildes der Tiere liegen nicht vor. Die Bullen wur-
den zehnmal an neun Akupunkturpunkten (B123, 31; Kg 3, 6; Lg 20; Ma 30, 36; MP 6;
Le 8) behandelt, wobei vier Punkte (Bl 23, 31; Ma 36; MP 6) zusitzlich elektrisch stimu-
liert wurden. Wihrend der Interventionsphase wurde bei den Bullen im Gesamtdurch-
schnitt ein Anstieg des Anteils der vorwirtsbeweglichen Spermien um 20 % (p = 0,002),
eine Erhohung der Transmigrationsrate um 10 % (p = 0,004) sowie ein Abfall des Anteils
der toten Samenzellen um 10 % (p = 0,04) verzeichnet. Die restlichen untersuchten Para-

meter verdnderten sich nicht (HOLZMANN, 1986).

Die aktuellsten Publikationen, die Akupunktur in Zusammenhang mit andrologischen
Funktionsstorungen des Bullen untersuchen, stammen aus den Jahren 2006 und 2009.
Sechs Tiere mit verminderter durchschnittlicher Spermiendichte (< 1 Mrd./ml) und/oder
vermindertem mittleren Ejakulatvolumen (< 3 ml) (ARLT et al., 2006) bzw. ein Bulle mit
vorliegendem Libidomangel (ARLT & HEUWIESER, 2009) wurden wihrend eines Zeit-
raums von drei bzw. sieben Wochen therapiert. Beschrieben werden in beiden Fillen Aku-
punktur- und Moxibustionsbehandlungen mit einem einheitlichen Punkteschema (Bl 23,
31; Lg 3, 4; Ni 3). Zielparameter waren in beiden Untersuchungen das Ejakulatvolumen,
die Spermiendichte und die -motilitdt sowie in der Einzelfalluntersuchung zusitzlich die

Libido, die sich jeweils bei keinem der Tiere signifikant verbesserten.

Neben den vorgestellten Untersuchungen am Bullen lassen sich entsprechende auch fiir
andere Tierarten finden. In einer liickenhaft dargestellten Studie an vier Ebern (keine An-
gabe zum Vorliegen eines andrologischen Krankheitsbildes) wurde der Einfluss von Aku-
punktur an den Punkten Bl 23 und Lg 20 auf die Samenqualititsparameter Dichte und Mo-
tilitdt sowie den Prozentanteil pathologisch veridnderter Spermien analysiert. Nach neun
Behandlungen innerhalb von drei Wochen war kein signifikanter Anstieg der gemessenen
Parameter zu erkennen. Die Autoren beschreiben lediglich eine ,,tendenzielle Zunahme*
der Gesamtspermienzahl, differenzieren jedoch nicht, ob diese bei allen oder nur einzelnen

Tieren zu erkennen war (CHAN et al., 1990).

Ein kursorischer Fallbericht iiber einen Araberhengst mit ,,vorwiegend toten Spermien* im
Ejakulat —der  Autor fithrt hier keinen Prozentsatz  an - beschreibt die
Akupunkturbehandlung mit verschiedenen Stimulationsverfahren. Aufgrund des zunéchst

ausbleibenden Erfolgs einer Nadel- und Moxibustionsbehandlung an den Punkten Bl 22

4 Anteil der progressiv beweglichen Spermien, die sich aktiv gegen eine Stromung bewegen konnen.
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und MP 6 wurden die darauffolgenden Behandlungen um die Punkte Lg 16 und 3E 22
erginzt, welche durch Injektion von Echinacea compositum forte und Zufiihrung von
elektrischem Strom zusitzlich stimuliert wurden. Der Anteil der toten Spermien sank

daraufhin ,,um 25 %*. Genauere Informationen stehen von Seiten des Autors nicht zur Ver-

fligung (KOTHBAUER, 2005).

Des Weiteren findet sich eine rezente, randomisiert kontrolliert durchgefiihrte Studie aus
China (in Form eines Abstracts in englischer Sprache), welche die Wirkung von Elektroa-
kupunktur an Ratten untersucht. Spermiendichte, -lebensfiahigkeit, -motilitit und Anzahl
der A- und B-Spermien’® wurden mithilfe eines CASA-Systems analysiert. 105 Tiere, bei
denen durch Ornidazol-Gabe (tdgliche Substituierung von 400mg/kg wihrend des gesam-
ten Studienzeitraums) erfolgreich eine Asthenozoospermie® provoziert wurde, wurden in
jeweils vier Behandlungs- (n = 34), Kontroll- (n = 36) und Modellgruppen (n = 35) aufge-
teilt. Die vier Behandlungsgruppen (BG) wurden mit unterschiedlichen Stromstidrken (2 o-
der 100 Hz) zu unterschiedlichenBehandlungszeitraumen (drei, fiinf oder neun Tage) und
-intervallen (tdglich oder jeden zweiten Tag) an den Punkten BI 23 und Ma 36 stimuliert.
Die Kontrollgruppen (KG) erhielten jeweils dasselbe Therapieschema wie die zugehorigen
BG, erfuhren jedoch keine elektrische Stimulation; die entsprechenden Modellgruppen
(MGQG) erhielten keinerlei Intervention. Bei Tieren, die lediglich iiber drei Tage hinweg be-
handelt wurden (2 Hz, drei Tage, tiglich), war weder im Vergleich zur KG noch im Ver-
gleich zur MG ein signifikanter Anstieg eines der untersuchten Parameter zu erkennen
(p > 0,05). Tiere, die dagegen mindestens fiinf Tage lang therapiert wurden, wiesen nach
der Akupunktur, verglichen mit der entsprechenden KG und MG, eine signifikante Ver-
besserung einzelner oder aller Messgrofien auf (siehe Tabelle 3). Die Spermiendichte blieb

in allen Fillen unbeeinflusst (JIN et al., 2017).

5 A-Spermien: schnell progressive Spermien; B-Spermien: langsam progressive Spermien (COOPER &
YEUNG, 2006).
6 Spermien mit verminderter Motilitéit (siche auch Tabelle 1).
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Tabelle 3: Darstellung der Verbesserung der Spermienqualitit nach
Elektroakupunktur am Rattenmodell (Inhalte aus JIN et al., 2017)

Dargestellt ist jeweils die Verbesserung der einzelnen Spermienparameter, die die
Behandlungsgruppe nach Elektroakupunktur gegeniiber der Modell- und der
Kontrollgruppe aufwies. Parameter, die keinen Anstieg gegeniiber der Modell- oder der
Kontrollgruppe erfuhren, sind nicht aufgefiihrt.

Behandlungsgruppe = Anstieg gegeniiber Modellgruppe Anstieg gegeniiber Kontrollgruppe

2 Hz, drei Tage,
taglich

2 Hz, fiinf Tage, Lebensfihigkeit, Motilitét,

jeden zweiten Tag | A- und B-Spermien (p < 0,05) A- und B-Spermien (p < 0,05)

2 Hz, neun Tage, Lebensfihigkeit, Motilitét, Lebensfihigkeit, Motilitét,

jeden zweiten Tag = A- und B-Spermien (p < 0,001) A- und B-Spermien (p < 0,001)
Lebensfahigkeit, Motilitit Lebensfahigkeit (p < 0,05),

Fez(lf;;vr;‘i’t‘g}%ge’ (p < 0,001), Motilitit, A- und B-Spermien

J € | A-und B-Spermien (p < 0,01) (p < 0,01)

Abk.: Hz: Hertz

Im Gegensatz zur Tiermedizin existieren im Bereich der Humanmedizin deutlich mehr ex-
perimentelle Studien, die den Einfluss von Akupunktur auf die Spermienqualitiit untersu-
chen. Auch einige zu dieser Thematik veroffentlichte Reviews (CRIMMEL et al., 2001;
SEYBOLD, 2004; NG et al., 2008; FRANCONI et al., 2011; GAO et al., 2014; JERNG et
al., 2014; QU et al., 2017) sowie Einzelfallberichte (SHEALY et al., 1990; CLAICI, 2008;
BIDOUEE et al., 2011; STEPHAN, 2012) spiegeln das Forschungsinteresse auf diesem
Gebiet wider. Nichtsdestotrotz ist dieses im Vergleich zu anderen Themenbereichen, wie
z. B. der Schmerzmedizin, als eher gering anzusehen; so finden sich in den Datenbanken
,pubmed*, ,,embase‘ und ,,google scholar* bislang 13 klinische Studien aus dem andro-
logischen Bereich. Eine Ubersicht ist den Tabellen 4 und 5 am Ende dieses Kapitels zu

entnehmen.

Unter den 13 Arbeiten finden sich sechs kontrollierte (vier randomisiert kontrollierte Stu-
dien, zwei kontrollierte Kohortenstudien) und sieben nicht-kontrollierte Studien (sechs Ko-
hortenstudien, eine Fallserie). Die Untersuchungen stammen aus dem europdischen, dem
asiatischen und dem mittelamerikanischen Raum und wurden im Zeitraum von 1984 bis
2016 publiziert. Die Fallzahl der Studien liegt zwischen 12 und 57 Patienten, die aufgrund
folgender Indikationen im Durchschnitt 17-mal (Min: 10, Max: 45) an zehn Akupunktur-
punkten (Min: 3, Max: 16) behandelt wurden: Oligozoospermie’ und/oder

7 Verminderte Anzahl von Spermien im Ejakulat.
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Asthenozoospermie® und/oder Teratozoospermie®. Siterman et al. (2000) untersuchten
iiberdies Patienten mit Azoospermielo. In beinahe der Hilfte der Studien (6/13, 46,2 %)
wurde reine Nadelakupunktur angewandt; daneben auch Nadelakupunktur in Kombination
mit Moxibustion (4/13, 30,8 %), Elektroakupunktur (2/13, 15,4 %) sowie Elektroakupunk-
tur in Kombination mit Moxibustion (1/13, 7,7 %). Als Kontrollintervention wurde entwe-
der keine Behandlung (3/6, 50 %), Akupunktur und Moxibustion an nicht therapeutischen
Punkten (1/6, 16,7 %) oder Sham (Schein)-Akupunktur mit Streitberger-Nadeln'! (1/6,
16,7 %) durchgefiihrt. Kucuk et al. (2016) verglichen indes Elektroakupunktur mit einem
operativen Eingriff an Varikozele-Patienten. Insgesamt ist festzustellen, dass nur zwei Stu-
dien die Spermatogenesedauer des Menschen bei der Auswahl der Messzeitpunkte im
Nachuntersuchungszeitraum beriicksichtigten (DIETERLE et al., 2009; KUCUK et al.,
2016). Die in den Studien am hdufigsten untersuchten spermatologischen Basisparameter
stellen die Ejakulatdichte, die Spermienmotilitit sowie die Spermienmorphologie dar; dar-

iber hinaus erhobene Parameter sind in Tabelle 4 in der Spalte ,,Sonstiges* gelistet.

Die Ejakulatdichte war Gegenstand aller Untersuchungen. Drei von sechs kontrollierten
Studien verzeichneten einen signifikanten Anstieg der Dichte nach Akupunkturbehandlung
in der BG und/oder der KG: Siterman et al. (2000) wiesen in der BG (Akupunktur) eine
signifikante Zunahme der Dichte bei 7 von 15 Azoospermie-Patienten nach (p <0,01); die
KG (keine Behandlung) blieb unbeeinflusst. Kucuk et al. (2016) registrierten sowohl in der
BG (Elektroakupunktur) als auch in der KG (operative Behebung der Varikozele) einen
signifikanten Anstieg der Dichte (BG: p = 0,004; KG: p = 0,045). In der Untersuchung von
Dieterle et al. (2009) verénderte sich die Dichte bei Patienten der BG (Akupunktur) nicht,
jedoch erhohte sich diese signifikant bei den Patienten der KG (Sham-Akupunktur mit
Streitberger-Nadeln) (p = 0,018). Hinsichtlich der nicht-kontrollierten Studien wurde eine
signifikante Zunahme der Spermiendichte in vier von sieben Untersuchungen erreicht:
p <0,01 (FISCHL et al., 1984); p < 0,01 (MING-HUA, 2005); p <0,05 (ZHEN-BEI,
2005); p < 0,05 (HE et al., 2011).

8 Vermehrtes Auftreten von Spermien mit verminderter Beweglichkeit im Ejakulat.

° Vermehrtes Auftreten pathologischer Spermien im Ejakulat.

10'Vollstindiges Fehlen von Spermien im Ejakulat.

1 Placebo-Akupunkturnadel mit stumpfer Spitze, die sich bei Beriihrung der Haut teleskopartig ineinander
verschiebt, ohne die Haut zu penetrieren. Zur Fixierung der Nadel dient ein auf der Haut angebrachtes Kle-
bepflaster. Diese Konstruktion suggeriert dem Patienten somit einen (nicht stattfindenden) Einstich und ein
Eindringen der Nadel in die Haut (STREITBERGER & KLEINHENZ, 1998).
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Die Spermienmotilitit wurde in zwolf (5/6 kontrollierten, 7/7 nicht-kontrollierten) Studien
analysiert. Drei der kontrollierten Studien zeigten einen signifikanten Anstieg des Anteils
der beweglichen Spermien in der BG (Akupunktur), nicht aber in der KG (keine Behand-
lung bzw. Sham-Akupunktur): p < 0,05 (SITERMAN et al., 1997); p=0,017 (PEI et al.,
2005); p = 0,035 (DIETERLE et al., 2009). In der Untersuchung von Kucuk et al. (2016)
stieg der Prozentsatz der beweglichen Spermien in beiden Gruppen signifikant an (BG:
p =0,028; KG: p = 0,015). Beziiglich der nicht-kontrollierten Studien verzeichneten sechs
von sieben Autoren positive Resultate: p < 0,01 (FISCHL et al., 1984); p <0,05
(GERHARD et al., 1992); p <0,01 (schnell bewegliche Spermien) (MINGMIN et al.,
2002); p < 0,01 (MING-HUA, 2005); p < 0,05 (ZHEN-BEI, 2005); p < 0,05 (Spermienge-
schwindigkeitstest) (HE et al., 2011).

Die Spermienmorphologie war Gegenstand vier kontrollierter und vier nicht-kontrollierter
Studien. Drei der kontrollierten Studien wiesen signifikante Anstiege einzelner oder meh-
rerer morphologischer Parameter in der BG nach. Die KG blieb jeweils unbeeinflusst:
p <0,05 (intaktes Axonema, Fertilitiatsindex) (SITERMAN et al., 1997); p <0,05: (nor-
malgeformte Spermien) (GURFINKEL et al., 2003); p = 0,002 (Prozentsatz ,,gesunder*
Spermien), p = 0,013 (normale Position des Akrosoms), p < 0,001 (normale Form des Ak-
rosoms, normale Form des Kerns), p = 0,005 (normales Muster des Axonems, normaler
Aufbau der Mantelfasern), p = 0,022 (normale Form des Axonems) (PEI et al., 2005). Bei
drei der nicht-kontrollierten Studien wurde ebenso eine positive Wirkung der Akupunktur
auf die Spermienmorphologie registriert: Gerhard et al. (1992) und Mingmin et al. (2002)
beschreiben einen signifikanten Anstieg des Anteils der morphologisch intakten Spermien
(p <0,05), wihrend He et al. (2011) einen signifikanten Abfall des Prozentsatzes der miss-
gebildeten Spermien aufzeigen (p < 0,05).

Zusammenfassend ist zu konstatieren, dass eine eindeutige Aussage iiber die Wirksamkeit
von Akupunktur auf die Spermienqualitit beim Tier nur schwer getroffen werden kann.
Bei den wenigen Verdffentlichungen handelt es sich mehrheitlich — mit Ausnahme der ran-
domisiert kontrollierten Rattenstudie von Jin et al. (2017) — um unwissenschaftlich und lii-
ckenhaft beschriebene Einzelfallberichte oder Analysen mit sehr geringen Fallzahlen
(n = 3-6). Hinzu kommt, dass sich die Untersuchungen hinsichtlich der Zielgroen unter-
scheiden, sodass ein dahingehender Vergleich wenig ertragreich ist. Die in den Arbeiten
als positiv hervorgehobenen, jedoch groBtenteils ohne Signifikanzen untermauerten, Er-
gebnisse sind demnach unter Vorbehalt zu interpretieren. Im Vergleich zum Tier liefert die

Humanmedizin mehrere Studien zu dieser Thematik, darunter einige mit



II. Literaturiibersicht 34

Kontrollintervention. Die Studien weisen groflere Fallzahlen und vorwiegend einen aus-
fiihrlich beschriebenen Methodik-Teil vor. Auch werden die Samenqualititsparameter
Dichte, Motilitdt und Morphologie von der Mehrzahl der Autoren analysiert, sodass eine
Gegeniiberstellung der Ergebnisse moglich ist. Beziiglich der Ejakulatdichte fallen diese,
wie in den Tabellen 4 und 5 zu erkennen, divergent aus. Die Motilitéts- und Morphologie-
parameter dagegen erfuhren in beinahe allen Studien eine signifikante Verbesserung nach
Akupunkturbehandlung. Eine Abhingigkeit der Resultate von der Stimulationsart (Na-
delakupunktur, Elektro-Akupunktur, Moxibustion oder Kombinationen) ist hierbei nicht

auszumachen.
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I11. MATERIAL UND METHODEN

1. Studiendesign

In dieser randomisiert kontrollierten Studie (Hauptstudie) wurde die Wirksamkeit einer
Akupunkturbehandlung auf Spermienqualitdt und Libido genomisch gepriifter Jungbullen
untersucht. Ort der Studie (Intervention und Datenerhebung) war die Besamungsstation
,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.“ (Olkofer StraBe 41, 88518 Herbertingen,
Deutschland). Die Probandenrekrutierung erfolgte im Zeitraum vom 28.06.2016 bis zum

19.10.2018. Die Erhebung der Daten endete am 08.02.2019.

Zuchtbullen der ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.*, die iiber einen Zeitraum von
acht Wochen (Screening-Phase) eine mangelhafte progressive Spermienmotilitit und/oder
eine mangelhafte intakte Spermienmorphologie (Definition siehe Kap. II1.2.1.) aufwiesen,
wurden der Studie zugefiihrt. Mittels einer Randomisierungs-Software wurden die Tiere
zwei Gruppen zugeordnet, der Behandlungs- (BG) oder der Kontrollgruppe (KG) (Verhilt-
nis 1:1). Tiere der BG erhielten zehn Akupunkturbehandlungen iiber einen Zeitraum von
fiinf Wochen. Tiere der KG erhielten keine therapeutische Maflnahme, wurden allerdings
ebenfalls zehnmal — dem zeitlichen Behandlungsintervall der BG entsprechend — in die
Behandlungsstinde gefiihrt. Nach der fiinfwochigen Interventionsphase schloss sich eine
elfwochige Periode der Nachbeobachtung (Datenerhebung ohne Intervention) an, woraus
sich ein Gesamtbeobachtungszeitraum von 24 Wochen pro Tier ergab (sieche Abbildung 3).
Die Wahl des Gesamtbeobachtungszeitraums und seiner einzelnen Abschnitte begriindet
sich in der Spermatogenesedauer des Rindes von acht Wochen (Screening-Phase £ einem
Spermatogenesezyklus, Interventions- und Nachbeobachtungsphase £ zwei Spermatoge-
nesezyklen). Den Hauptzielparameter stellte der Anteil der Jungbullen dar, der im Gegen-
satz zur Screening-Phase (1.-8. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) nach Interven-
tion (15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) eine physiologische progressive
Spermienmotilitit und eine physiologische intakte Spermienmorphologie (Definition sieche
Kap. III1.5.1.) aufwies. Als Nebenzielparameter wurden wihrend des Gesamtbeobach-
tungszeitraums verschiedene andere Spermiengiitemerkmale aus den Uberkategorien der
Spermienquantitit, -motilitdt und -morphologie erhoben sowie die Libido der Tiere bewer-
tet. Die Spermaproben wurden im Rahmen des Routinebetriebs der ,,Rinderunion Baden-
Wiirttemberg e. V.* gewonnen und mithilfe eines CASA-Systems nativ analysiert. Die Be-

wertung der Libido erfolgte iiber einen Dokumentationsbogen (siehe Kap. IX.1).
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1. Spermatogenese 2. Spermatogenese 3. Spermatogenese
Akupunktur | Nachbeobachtung
Screening |
Kontrolle l Nachbeobachtung
|
Hauptzielparameter | | Hauptzielparameter |

INEERREEERRRENE NN

01 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 (Woche)

Abbildung 3: Studiendesign der randomisiert kontrollierten Studie

Einer achtwochigen Screening-Phase schloss sich eine fiinfwochige Interventionsperiode
(Akupunktur oder Kontrolle) an, worauf elf Wochen Nachbeobachtung folgten. Der
Hauptzielparameter wurde wihrend Woche 1-8 sowie wihrend Woche 15-22 erhoben,
die Nebenzielparameter wurden kontinuierlich erfasst.

Um Effekte der Akupunkturbehandlung auch bei Tieren mit guter Spermienqualitiit zu er-
fassen, wurde zudem eine Kohortenstudie durchgefiihrt. Dieser wurden Bullen zugeordnet,
die iiber einen Zeitraum von acht Wochen (Screening-Phase) eine gute progressive Sper-
mienmotilitdt und eine gute intakte Spermienmorphologie (Definition siehe Kap. I11.2.1.)
aufwiesen (,,gute Kohorte*). Analog zum Versuchsaufbau der randomisiert kontrollierten
Studie wurden die Tiere zehnmal iiber einen Zeitraum von fiinf Wochen akupunktiert und
anschliefend elf Wochen lang nachbeobachtet. Die Untersuchung erfolgte explorativ; es

wurde nicht zwischen Haupt- und Nebenzielparameter unterschieden.

2. Probandenkollektiv

Fiir die Untersuchung wurden Jungbullen — unabhiingig ihrer Rasse (Holstein, Fleckvieh,
Braunvieh) — im Alter von mindestens zwolf Monaten aus dem Bestand der Besamungs-
station ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.* herangezogen. Ungefihr 90 % der Be-
standstiere stammen aus einer zugehorigen Aufzuchtstation aus Baden-Wiirttemberg (Auf-
zuchtstation Horb, Berg, Deutschland), 10 % werden aus anderen Bundesldndern
hinzugekauft. Die Rekrutierung der Studientiere fand kontinuierlich im Zeitraum vom
28.06.2016 bis zum 19.10.2018 statt. Hierfiir wurden wochentlich die Spermienqualitiits-
daten der vorhergehenden acht Wochen (Screening-Phase) von allen sich zu diesem Zeit-
punkt im Bestand befindenden Tieren analysiert. Die Datensitze waren auf dem an der
»~Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.“ zur Spermienqualititsanalyse verwendeten
CASA-System gespeichert und wurden als ,,tab.-Datei“ exportiert. Zur fehlerfreien Aus-

wahl der Tiere erfolgte die Analyse dieser Datei mithilfe eines in der Statistiksoftware ,, R
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programmierten Skripts, das den Datensatz automatisch einlas und die in Betracht kom-
menden Tiere ausgab. Die bei diesem Prozess beriicksichtigten Ein- und Ausschlusskrite-

rien sind im Folgenden dargestellt.

2.1. Einschlusskriterien

Bullen der ,,Rinderunion-Baden-Wiirttemberg e. V.*, die iiber einen Zeitraum von acht
Wochen (Screening-Phase) eine mangelhafte progressive Spermienmotilitit und/oder eine
mangelhafte intakte Spermienmorphologie aufwiesen, wurden in die randomisiert kontrol-
lierte Studie eingeschlossen. Eine mangelhafte progressive Spermienmotilitit lag vor bei
einem Anteil progressiv beweglicher Spermien von weniger als 58 % in 70 % der gewon-
nenen Nativspermaproben. Eine mangelhafte intakte Spermienmorphologie lag vor bei ei-
nem Anteil morphologisch intakter Spermien von weniger als 90 % in 70 % der gewonne-
nen Nativspermaproben. Die Zahl der gewonnenen Nativspermaproben innerhalb der
Screening-Phase pro Bulle betrug im Mittel 16 (durchschnittlich zwei Samenentnahmen
pro Woche; siehe Kap. IV.1.2. und IV.2.1.). Die gewihlten prozentualen Grenzen entspre-
chen den Qualititsstandards der ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V., die sich an den
von der Arbeitsgemeinschaft deutscher Rinderziichter (ADR) herausgegebenen Mindest-
anforderungen fiir Zuchtbullen orientieren (ARBEITSGEMEINSCHAFT DEUTSCHER
RINDERZUCHTER E. V., 2006). Die ADR-Richtlinien definieren ein Ejakulat als man-
gelhaft, wenn der Anteil progressiv beweglicher Spermien weniger als 70 % und/oder der
Anteil morphologisch intakter Spermien weniger als 80 % betrigt. Diese Empfehlungen
basieren allerdings auf einer manuell-mikroskopischen Spermienanalyse. Richtlinien fiir
mittels CASA-System erhobene Spermaproben beim Bullen existieren bis dato nicht, wo-
rin sich die eigenstidndige Festlegung der Grenzwerte der ,,Rinderunion-Baden-Wiirttem-

berg e. V.* begriindet.

Bullen der ,,Rinderunion-Baden-Wiirttemberg e. V.*, die iiber einen Zeitraum von acht
Wochen (Screening-Phase) eine gute progressive Spermienmotilitdt und eine gute intakte
Spermienmorphologie aufwiesen, wurden der Kohortenstudie zugefiihrt. Eine gute pro-
gressive Spermienmotilitéit lag vor bei einem Anteil progressiv beweglicher Spermien von
63-68 % in 70 % der Nativspermaproben. Eine gute intakte Spermienmorphologie lag vor
bei einem Anteil morphologisch intakter Spermien von mehr als 90 % in 70 % der Nativ-
spermaproben. Die gewéhlten prozentualen Grenzen entsprechen den Kriterien der ,,Rin-
derunion Baden-Wiirttemberg e. V. fiir eine gute Spermienqualitit. Tiere im Grenzbereich

zwischen guter und mangelhafter Spermienqualitdt (progressive Spermienmotilitit
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58-62 %) wurden nicht in die Studie einbezogen. Genauso wenig wurden Tiere mit sehr
guter Spermienqualitidt (progressive Spermienmotilitdt > 68 %) beriicksichtigt, um eine
Verzerrung der Ergebnisse durch ,,Regression zur Mitte* (BARNETT et al., 2004) zu ver-

meiden.

2.2 Ausschlusskriterien

Bullen, die nach Einschidtzung der tierdrztlichen Leitung sowie des Geschiftsfiihrers der
,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.* voraussichtlich nicht bis zum Ende des elfwo-
chigen Nachbeobachtungszeitraums im Bestand verblieben wiren (z. B. geplante Schlach-
tung, Umstallung auf eine andere Besamungsstation oder Verkauf), wurden aus der Studie
ausgeschlossen. Ebenfalls ausgeschlossen wurden Bullen mit Erkrankungen, welche die
Spermagewinnung beeintrachtigen konnen (v.a. Verletzungen am Bewegungsapparat
(PARKINSON, 2009)) und Tiere mit einer vorliegenden klinisch apparenten Allgemeiner-

krankung (v. a. Atemwegsinfektionen).

3. Randomisierung

Die Randomisierung erfolgte unabhingig durch das Institut fiir Medizinische
Informationsverarbeitung, Biometrie und Epidemiologie (IBE) der Ludwig-Maximilians-
Universitit Miinchen. Verwendet wurde die Software ,,RANDOULETTE*“, die eine
zentrale Randomisierung eines Tieres iiber das Internet ermoglicht und GCP-konform!?
arbeitet. Fiir die gleichmifBige Verteilung der Bullen auf BG und KG (Verhiltnis 1:1)
wurden die eindeutige Identifikation und das Geburtsjahr der Tiere in ,, RANDOULETTE *
erfasst und gespeichert (Stratifizierungsinformationen). Die Randomisierung erfolgte nicht

verblindet, dem randomisierenden Benutzer wurde das Ergebnis offen angezeigt.

4. Intervention

4.1. Akupunkturbehandlung

Die Akupunkturbehandlungen erfolgten nach dem Konzept der Traditionell Chinesischen
Medizin'?. Die Intervention erfolgte zweimal pro Woche iiber einen Zeitraum von fiinf
Wochen in den Stallungen der ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.. Aus Sicherheits-

griinden wurden die Bullen hierfiir von mindestens einem Tierpfleger in einen Kastenstand

12 GCP: Good Clinical Practice (Gute Klinische Praxis); beinhaltet internationale ethische und wissenschaft-
liche Standards fiir die Planung, Durchfithrung, Dokumentation und Berichterstattung von klinischen Studien
am Menschen (ICH-STEERING-COMMITTE, 1996).

13 Im Folgenden werden die Begriffe der Traditionell Chinesischen Medizin (TCM) und der Traditionell
Chinesischen Veterindrmedizin (TCVM) synonym verwendet.
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gefiihrt. Der Kopf wurde zur Ruhigstellung mithilfe eines Halfters fixiert. Die Therapie
wurde von in Akupunktur ausgebildeten'* Tierirztinnen durchgefiihrt (Frau Theresa Stii-
binger; Frau Dr. Anne-Rose Fischer'’). Die Aufteilungen der Behandlungen auf die Aku-
punkteurinnen war dabei wie folgt: Randomisiert kontrollierte Studie: Frau Dr. Anne-Rose
Fischer: 3/5 2 132 von 210 Behandlungen; Frau Theresa Stiibinger: 2/5 2 78 von 210 Be-
handlungen; Kohortenstudie: Frau Dr. Anne-Rose Fischer: 2/3 2 58 von 90 Behandlun-
gen; Frau Theresa Stiibinger: 1/3 £ 32 von 90 Behandlungen. Als Akupunkturschema kam
folgende, von Herrn Prof. Dr. Dominik Irnich'® empfohlene, Punktkombination zum Ein-
satz: Korperakupunktur: Bl 23, Lg 3 (jeweils beidseits); Ohrakupunktur: Ovar, ACTH,
TSH (jeweils am linken Ohr). Die Auswahl der Akupunkturpunkte begriindet sich in ihrer
Potenz, Urogenital-Organe im Sinne der TCM zu stirken (Korperpunkte) sowie regulie-
rend auf hormonelle Kreisldufe einzuwirken (Ohrpunkte). Weitere, ebenfalls wirksame
Punkte konnten beim Bullen aus Griinden der Sicherheit nicht gewihlt werden (z. B.
Punkte der Nierenleitbahn an den Hintergliedmal3en). Die einzelnen Punkte einschlielich
Indikation und Lokalisation sind in Tabelle 6 aufgefiihrt (LANGE, 1985; AMBRONN et
al., 2001; SCHOEN, 2008; STUX et al., 2008; MULLER, 2011; ANGERMAIER, 2018).

Bei der Akupunkturbehandlung wurden sterile Einmal-Akupunkturnadeln (Wandrey, Ber-
lin, Deutschland) der Stirke 0,20 x 15 mm (Ohrakupunktur) sowie 0,70 x 50 mm (Korper-
akupunktur) verwendet. Die Nadeltiefe betrug — abhéngig von Kérpergewicht und Bemus-
kelung—am Ohr ca.3mm und am  Korper ca. 1,52cm. An den
Korperakupunkturpunkten erfolgte nach dem Einstich eine kurze Stimulation durch Rota-
tion der Nadeln; die Ohrakupunkturpunkte wurden nicht stimuliert. Die gesetzten Nadeln
wurden fiir ca. 25 Minuten im Tier belassen und nach erneuter mechanischer Stimulation

der Korperakupunkturpunkte wieder entfernt.

14 200-stiindige Ausbildung bei der Deutschen Gesellschaft fiir Akupunktur mit Abschluss durch ,,A-Dip-
lom*.

15 Tierirztliche Leitung der ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V..

16 Leitung der Interdiszipliniren Schmerzambulanz, Klinik fiir Anaesthesiologie, Klinikum der LMU.
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Tabelle 6: Akupunkturpunkte der Studie

Uberblick iiber die in der Studie verwendeten Akupunkturpunkte einschlieBlich ihrer
Indikation und Lokalisation. Die beschriebenen anatomischen Strukturen des Ohres sind
in Abbildung 4a eingezeichnet.

Punkt @ Relevante Indikation Weitere Indikationen Lokalisation
Nierenerkrankungen, Rii- .
g Zwischen den Querfortsit-
ckenschmerzen, vertebrale i .
. ) zen des zweiten und drit-
Urogenitale Spondylosen, Pathologien . .
Bl 23 . . ) ten Lendenwirbels, zwei
Funktionsstorungen der Bandscheiben, Be- . -
B bis drei Finger lateral der
schwerden der Hiifte und ) .
. . Wirbelsidule
der Hintergliedmalle
. ) . vertebrale Spondylosen, ) .
Urogenitale Funktionssto- e Zwischen den Dornfortsét-
Lumboischialgie, Be- .
Lg3 rungen und sexuelle Be- - zen des fiinften und sechs-
Lo schwerden der Hiifte und .
eintrachtigungen . . ten Lendenwirbels*
der Hintergliedmalie
hormonell bedingte Er- ..
g . Am Ubergang der Incisura
krankungen, urogenitale . ) ]
Ovar ) . - intertragica zam Anti-
Funktionsstorungen, sexu-
- tragus
elle Beeintrdachtigungen
. Immunschwiche, Autoim- . )
hormonell bedingte Am Ubergang der Incisura
ACTH munerkrankungen, Aller- . )
Erkrankungen gien intertragica zam Tragus
hormonell bedingte am Grund der Incisura int-
TSH g Schilddriisenerkrankungen

Erkrankungen

ertragica

*Aufgrund der unterschiedlichen Lendenwirbelzahl von Mensch und Tier und der damit
einhergehenden Problematik hinsichtlich der Transposition der Punkte (siehe Kap. 11.2.2.) wird die
Lokalisation des Punktes in verschiedenen Quellen unterschiedlich angegeben (zwischen den
Dornfortsidtzen des vierten und fiinften, fiinften und sechsten sowie des sechsten und siebten
Lendenwirbels). Die Variabilitit der Punktlokalisation ist von der IVAS (International Veterinary
Acupuncture Society) anerkannt (MULLER, 2011). In dieser Studie wurde o. g. Lokalisation
gewdhlt, da sie, der Lage beim Menschen entsprechend, die zwei letzten Lendenwirbel einbezieht.
Abk.:  ACTH: Adrenocorticotropes  Hormon; Bl  23: Blase 23;  Lg 3: Lenkergefil 3;
TSH: Thyreoidea stimulierendes Hormon
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Abbildung 4 a und b: Akupunkturpunkte der Studie (mod. nach AMBRONN, 2001
(a) und SCHOEN, 2008 (b))

a) Ohrpunkte am rechten Rinderohr (rot): Ovar (Eierstock), ACTH (Nebenniere),
TSH (Hirnanhangsdriise); die beteiligten anatomischen Strukturen sind blau dargestellt.
Abk.: BWS: Brustwirbelsidule; HWS: Halswirbelsidule; LWS: Lendenwirbelsiule

b) Korperpunkte: Bl 23 (Blase 23) und Lg 3 (Lenkergefil} 3); siche auch Tabelle 6
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4.2, Kontrollverfahren

Tiere der KG erfuhren keine therapeutischen MaBBnahmen, wurden allerdings denselben
duBeren Reizen (z. B. Umstallung und Fixierung, Zuwendung durch Therapeuten und/oder
Tierpfleger) — mit Ausnahme der Akupunktur an sich — ausgesetzt wie die Tiere der BG.
Demnach wurden die Bullen der KG — dem zeitlichen Behandlungsintervall der BG ent-
sprechend — zweimal wochentlich iiber einen Zeitraum von fiinf Wochen von einem Tier-
pfleger in einen Kastenstand gefiihrt. Dort erfolgte ebenfalls eine Fixierung am Kopf mit-

hilfe eines Halfters fiir ca. 25 Minuten.

S. Zielparameter
Die fiir die randomisiert kontrollierte Studie festgelegten Haupt- und Nebenzielparameter
sind im Folgenden aufgefiihrt. Die Observierung der ,,guten Kohorte* erfolgte explorativ;

es wurde nicht zwischen Haupt- und Nebenzielparameter unterschieden.

5.1. Hauptzielparameter

Den Hauptzielparameter stellte der Anteil der Jungbullen dar, der im Gegensatz zur
Screening-Phase (1.-8. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) nach Intervention
(15.-22. Woche nach Intervention) eine physiologische progressive Spermienmotilitdt und
eine physiologische intakte Spermienmorphologie aufwies. Eine physiologische Spermi-
enmotilitdt lag vor bei einem Anteil progressiv beweglicher Spermien von mehr als 58 %
in 70 % der Nativspermaproben. Eine physiologische intakte Spermienmorphologie lag vor
bei einem Anteil morphologisch intakter Spermien von mehr als 90 % in 70 % der
Nativspermaproben. Die Zahl der gewonnenen Nativspermaproben wihrend dieses Zeit-
raums betrug im Mittel 16 (durchschnittlich zwei Samenentnahmen pro Woche, siehe
Kap. IV.1.2. und V.2.1.). Motilitiat und Morphologie der Spermien wurden mithilfe eines
CASA-Systems bestimmt (siche Kap. I11.6.2.).

5.2. Nebenzielparameter

Als Nebenzielparameter wurden wihrend des Gesamtbeobachtungszeitraums Spermiengii-
temerkmale aus den Uberkategorien der Spermienquantitit, -motilitit und -morphologie,
fiir die ein Zusammenhang mit der Fertilitit angenommen wird (LARSEN et al., 2000;
HIRANO et al., 2001; NAGY et al., 2015), mittels CASA-System an Nativspermaproben
erhoben. Die einzelnen Zielparameter sowie deren Interpretation und/oder CASA-Defini-
tion sind in Tabelle 7 aufgefiihrt. Die teilweise fiir die Berechnung einzelner Parameter

notwendigen Zusatzgrolen werden in Abbildung 5 schematisch dargestellt. Zur
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Identifizierung der CASA-Parameter erforderliche Setup-Einstellungen, die den Messun-
gen des CASA-Systems zugrunde liegen (Standard-Klassifizierung der ,,Rinderunion Ba-

den-Wiirttemberg e. V.*), sind in Kap. IX.2. gelistet.

o o o

\
Gemittelte Strecke \\

\
\
Klrzeste Strecke zwischen Start- und Endpunkt \

Startpunkt Endpunkt

Abbildung 5: Spermienmotilititsanalyse: Schematische Darstellung der tatséichlich
zuriickgelegten, der gemittelten und der Kkiirzesten Strecke eines Spermiums
zwischen Start- und Endpunkt (mod. nach AMANN & WABERSKI, 2014).

Die daraus resultierenden Geschwindigkeitsparameter (um/Sek) dienen als Grundlage zur
Berechnung der Motilititsparameter: VSL: straight line velocity (dt.: Lineare
Geschwindigkeit, kiirzeste Strecke zwischen Start- und Endpunkt pro Zeiteinheit);
VCL: curvilinear velocity (dt.: Kurvolineare Geschwindigkeit, tatsichlich zuriickgelegte
Strecke pro Zeiteinheit); VAP: average path velocity (dt.: Mittlere Geschwindigkeit,
gemittelte Strecke pro Zeiteinheit). Die Anzahl der Kreuzungspunkte der gemittelten
Strecke mit der tatsdchlich zuriickgelegten Strecke pro Sekunde stellt die Kopf-
Schlagfrequenz dar (siehe Tabelle 7).

Bis dato existieren keine Normwerte fiir mittels CASA-System erhobene Spermaproben
beim Bullen. Daher kann im Rahmen der Datenauswertung keine Kategorisierung der Ne-
benzielparameter hinsichtlich einer mangelhaften oder physiologischen Qualitit stattfin-
den. Betrachtet wird demnach nur die Verbesserung oder Verschlechterung der Parameter
im Zusammenhang mit der Intervention. Lediglich beziiglich des Anteils der progressiv
beweglichen Spermien sowie des Anteils der Spermien mit intakter Morphologie (£ Ein-
schlusskriterien) ist eine dahingehende Einstufung, basierend auf den Grenzwerten der

,Rinderunion-Baden-Wiirttemberg e. V.* (sieche Kap. II1.2.1.), moglich.

Des Weiteren wurde die Libido der Tiere — als Basis fiir einen reibungslosen Ablauf der
Spermagewinnung — anhand eines Dokumentationsbogens bewertet. Diese Untersuchung
stellt keinen Teil des Routinebetriebs der ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V. dar und

wurde daher nur bei Tieren durchgefiihrt, die bereits in die Studie eingeschlossen worden
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sind. Daten aus der Screening-Phase liegen demnach nicht vor, was eine Beobachtung der
Akupunkturwirkung nur wéhrend der Interventions- und der Nachbeobachtungsphase er-

laubte.

Die Libido im Allgemeinen ist definiert als die Bereitschaft eines Bullen, auf einen Sprung-
partner aufzuspringen und diesen zu begatten (CHENOWETH, 1983), und wird anhand
der Reaktionszeit (Zeit zwischen der ersten Kontaktaufnahme mit dem Sprungpartner und
dem Aufsprung) und der Annahme der Sprungpartner bemessen (BUSCH, 2001). Die Ka-
tegorisierung des Dokumentationsbogens entspricht derjenigen aus Busch (2001) und

Jackson & Cockcroft (2008) (siehe Kap. I11.6.3. sowie Tabelle 7).
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6. Erhebung der Zielparameter

6.1. Spermagewinnung

Die Spermagewinnung erfolgte im Rahmen des Routinebetriebs der Besamungsstation
»~Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V. wihrend des gesamten Studienzeitraums
(06/2016-02/2019) und fand in der Regel zweimal pro Woche pro Bulle statt (in Feiertags-
wochen mitunter nur einmal pro Woche). Bullen mit hohem Zuchtwert wurden teilweise
hiufiger abgesamt. Pro Bulle wurden demnach im Durchschnitt 48 Proben iiber einen Zeit-
raum von 24 Wochen (acht Wochen Screening, fiinf Wochen Intervention, elf Wochen
Nachbeobachtung) gewonnen (exakte Zahlen siehe Kap. IV.1.2. und IV.2.1.). Der standar-
disierte Ablauf wurde wie folgt durchgefiihrt: Nach einer mehrminiitigen Phase der Vor-
stimulation (gleichzeitiges Fiihren mehrerer Bullen im Kreis durch Tierpfleger) im sog.
Sprungraum erfolgten ein bis zwei Blindspriinge (Aufsprung ohne Ejakulation) an einem
Phantom (Spezialanfertigung der ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.*, Duffner Land-
technik GmbH & Co. KG, Hohentengen, Deutschland) oder — bei Nichtannahme — an ei-
nem anderen Bullen (,,Unterstellbullen®). Beim darauffolgenden Sprung wurde die Sper-
maentnahme von einem dafiir ausgebildeten Tierarzt durchgefiihrt. Das Ejakulat wurde
mithilfe einer auf 39 °C temperierten kiinstlichen Vagina (Modell Hannover, Ludwig Ber-
tram GmbH, Isernhagen, Deutschland) gewonnen, in einem daran befestigten 12 ml-Tul-
penglas (Miiller, Niirnberg, Deutschland) aufgefangen und an das angrenzende hauseigene
Labor weitergereicht. Bis zur Beurteilung wurde die Probe in einem auf 30 °C erwérmten
Heizblock (QDB2 Dry Block Heater, Grant, Cambridgeshire, Grofbritannien) zwischen-
gelagert.

6.2. Beurteilung der Spermienqualitéit

Die gewonnenen Ejakulate wurden nativ analysiert. Zur Beurteilung der Spermienqualitit
wurde das CASA-System ,,IVOS II Clinical* (Hamilton-Thorne Biosciences, Beverly,
USA) aus dem Besitz der ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.* herangezogen, das aus
einem in sich geschlossenen Analysegerit sowie einem Bildschirm besteht (siehe Abbil-

dung 6) und folgende Elemente integriert (HAMILTON-THORNE, 2016):

- Mikroskop mit motorisiertem Heiz-Objekttisch (37 °C)

- Stroboskop-LED-Quelle (Frequenz: 1.000 Hz)

- Hochauflosende CCD-Kamera (Auflosung 782x582 Pixel) mit 60 Bildeinheiten
pro Sekunde (JAI CM-040-GE)
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- PC mit Intel 17 Quad Prozessor (3,0 GHz, 8 GB SDRAM, 1 TB-Festplatte,
24 Zoll Flachbildschirm)
- Softwareprogramm HT CASA II

Abbildung 6: CASA-System (HAMILTON-THORNE, 2016)

Analysegerdt und Bildschirm des ,,IVOS II Clinical“ der Firma Hamilton-Thorne
Biosciences

Vorbereitend zur Analyse wurde das Ejakulat direkt nach der Gewinnung im Verhéltnis
1:100 verdiinnt. Hierfiir wurden mithilfe einer Pipette (SL-Pette XE, Siidlabor, Gauting,
Deutschland) 10 pl des Ejakulats mit 1.000 pl Sterofundin (Braun, Melsungen, Deutsch-
land) in ein Reaktionsgefill gegeben, das in einem auf 37 °C temperierten Trockenbad
(Accu Block Digital Dry Bath, Labnet International, Edison, USA) gelagert wurde. An-
schlieBend wurden 3,5 ul dieser durch Schwenken homogenisierten Spermiensuspension
in eine Makler-Zahlkammer (Leja, Nieuw Vennep, Niederlande) pipettiert. Inhomogene
Fiillungen durch Lufteinschliisse wurden verworfen. Die Zdhlkammer wurde daraufhin in
das dafiir am Analysegerit vorgesehene Fach gegeben, woraufhin das mikroskopische Bild
am Monitor dargestellt wurde. Nach manueller Scharfstellung des Bildes durch ein Fokus-
sierungsrad und Eingabe der Tierdaten sowie des Ejakulatvolumens iiber die Tastatur

wurde die Messung per Knopfdruck gestartet.

Pro Messung wurden zehn Messfelder ausgewertet. Die Analyse der Messfelder erfolgte

vollautomatisiert bei 37 °C durch folgende Prozesse: Nach Erzeugung einer
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mikroskopischen Bildserie (30 Bilder je Messfeld) durch die Hochauflésungskamera mit
einer Rate von 60 Bilder pro Sekunde und negativem Phasenkontrast wurden die Bilder
digitalisiert und auf dem Monitor dargestellt (helle Spermien auf dunklem Untergrund,
sieche Abbildung 7). Anhand ihrer Grauabstufung wurden die Bilder durch das Software-
programm ausgewertet. Die Ergebnisse (Mittelwerte der Daten der einzelnen Messfelder)
wurden auf dem Monitor angezeigt und automatisch auf der ,,HAT CASA II*-Datenbank
gespeichert. Im Anschluss an die Analyse wurden die Daten in ,, Microsoft Excel“ expor-
tiert und auf dem Server der Interdisziplindren Schmerzambulanz, Klinik fiir Anaesthesio-

logie, Klinikum der LMU, gespeichert.
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Abbildung 7: Beispiel eines Monitorbilds nach Probenanalyse (HAMILTON-
THORNE, 2016)

Links: visualisierte Darstellung der Spermien; rechts: Anzeige der Messergebnisse

6.3. Beurteilung der Libido

Nach Rekrutierung eines Bullen und Informationsweitergabe an den fiir die Spermagewin-
nung zustdndigen Tierarzt beurteilte dieser von diesem Zeitpunkt an die Libido des Tieres
wihrend der Routine-Absamungen anhand eines Dokumentationsbogens (siehe
Kap. IX.1). Auf diesem notierte er die Reaktionszeit eines Bullen bis zum Aufsprung
(0-0,5 min.: sehr gute Libido; 0,5-5 min.: gute Libido, 5-10 min.: ausreichende Libido,
10-30 min.: Libidoschwiche) sowie die Annahme bestimmter Sprungpartner (Bulle be-
achtet alle ihm vorgestellten Sprungpartner: ungestorte Libido; Bulle beachtet nur be-
stimmte, aber nicht alle ihm vorgestellten Sprungpartner: Libidoschwiche) (siehe auch Ta-

belle 7).
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7. Statistische Auswertung: Fallzahlschitzung und Datenanalyse

Eine biometrische Fallzahlschitzung konnte aufgrund eines Mangels an entsprechenden
Kennzahlen, z. B. aus vorangegangenen Studien, nicht erfolgen. Eine Anzahl von 20
Tieren pro Studiengruppe erschien jedoch, auf Basis eines Vergleichs mit Fallzahlen aus
humanmedizinischen Studien mit dhnlichem Forschungsgegenstand (SITERMAN et al.,
2000; GURFINKEL et al., 2003; PEI et al., 2005; DIETERLE et al., 2009; KUCUK et al.,

2016), als ausreichend, um klinisch relevante Effekte zu detektieren.

Die Auswertung der erhobenen Daten erfolgte anhand der Statistiksoftwares ,, IBM® SPSS
(Statistical Package for Social Siences, Version 25.0 IBM® CORP. RELEASED, 2017))
und ,, G*Power*, Version 3.0 (FAUL et al., 2007).

Die Beurteilung des Hauptzielparameters (dichotome Variable), der den Anteil der Bullen
definiert, der im Gegensatz zur Screening-Phase (1.-8. Woche des Gesamtbeobachtungs-
zeitraums) nach Intervention (15-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) eine phy-
siologische Spermienmotilitit und -morphologie aufwies, erfolgte mittels Fisher-Test. Die-
sem wurde ein Signifikanzniveau von p < 0,05 zugrunde gelegt. Zur Beschreibung der
Effektstirke des Einflusses der Intervention (Akupunktur- bzw. Kontrollbehandlung) auf
Spermienmotilitit und -morphologie wurde die Odds-Ratio berechnet. Auf Basis der ge-
wonnenen Daten wurde eine Fallzahlschitzung durchgefiihrt, um die Mindestanzahl an
Tieren zu errechnen, die fiir einen Nachweis des Effekts in der beobachteten Grofle notig
wiren. Die Berechnung erfolgte mittels Fisher-Test mit einem angesetzten Alphafehlerni-

veau von 5 % und einer ,, Power‘ von 80 %.

Der Einfluss der Intervention auf den Zeitverlauf der einzelnen Nebenzielparameter (met-
rische Variablen) wurde anhand von GEE (Generalized Estimating Equations)-Modellen
bestimmt. Bei dieser Methode handelt es sich um eine Sonderform der Linearen Regres-
sion, die auch fiir nicht-normalverteilte Daten eine Analyse des Zeitverlaufs konstanter und
zeitverdnderlicher Kovariaten erlaubt. Somit konnten die Daten des gesamten Beobach-
tungszeitraums analysiert werden. Dabei wurde neben der Studiengruppe auch das Alter
der Bullen als Kovariate beriicksichtigt. Die Modelle setzten sich somit aus den Hauptef-
fekten fiir Zeit [w = Wochen], der Gruppenzugehorigkeit [BG = 1, KG = 0] und dem Bul-
lenalter [m = Monate] sowie den Interaktionseffekten Zeit * Gruppe und Zeit * Bullenalter

gemil der folgenden Formel zusammen:

y =00+ (ﬁGruppe * Gruppe) + (Bzeir * Zeit) + (Baicer * Alter) +

(.BZeit * Gruppe * Zeit Gruppe) + (.BZeit « Alter * Zeit * Alter)
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Im Gegensatz zu Klassisch Linearen Regressionsmodellen wird bei diesem Modell der Zu-
sammenhang zwischen Kovariate und ZielgroBe (y) nicht linear unterstellt, sondern ist tiber
eine Funktion herzustellen (Linkfunktion). Fiir die Zielgrofle ist aulerdem eine Vertei-
lungsannahme zu modellieren. Dementsprechend wurde die passende Link-Funktion an-
hand des Quasi-Likelihood-Koeffizienten ausgewihlt, der angibt, wie stark die realen
Messwerte der Zielgroe von den berechneten Werten abweichen. Die Verteilungsannah-
men der ZielgroBen wurden anhand graphischer Auftragung geschitzt. Verteilungsannah-
men und Linkfunktionen fiir die jeweiligen Zielgroflen der Studie sind Tabelle 8 zu ent-
nehmen. Es ist zu beachten, dass die Regressionskoeffizienten (f) aufgrund der
unterschiedlichen Verteilungsmuster der Spermiengiitemerkmale und der unterschiedlich
gewihlten Linkfunktionen zur optimalen Datenmodellierung nicht direkt linear zu inter-

pretieren sind.

Tabelle 8: Verteilungsannahmen und Linkfunktionen der Nebenzielparameter

Nebenzielparameter Verteilungsannahme Linkfunktion
Spermiengesamtzahl Gammaverteilung Identity
Bewegliche Spermien Gammaverteilung Identity
Progressiv bewegliche Spermien Gammaverteilung Identity
Statische Spermien Gammaverteilung Log
Langsame Spermien Gammaverteilung Identity
Kopf-Schlagfrequenz Gammaverteilung Identity
Linearitat Normalverteilung Identity
Geradlinigkeit Normalverteilung Identity
Morphologisch intakte Spermien Gammaverteilung Log
Spermien mit geknicktem Schwanz Gammaverteilung Log
Spermien mit Schleifenform Normalverteilung Identity
Spermien mit PZT Gammaverteilung Log
Spermien mit DZT Gammaverteilung Identity
Spermien mit DMR Gammaverteilung Identity

Abk.: DMR: distaler-Mittelstiickreflex; DZT: distaler Zytoplasmatropfen; PZT: proximaler
Zytoplasmatropfen

Von den spermatologischen Nebenzielparametern wurde auBerdem eine deskriptive
Statistik zur Beschreibung der Stichprobe zu den Zeitrdumen vor und nach der Intervention
(1.-8. bzw. 15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) angefertigt (Median und
Interquartilsabstand (interquartile range, 1QR: Intervall zwischen dem 25 %- und dem
75 %-Quantil)). Da es aufgrund verschiedener Einfliisse generell zu starken einzelnen

Ausreillern in der Spermienqualitdt kommen kann, wurde hierfiir pro Studiengruppe der
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Medianwert aller Einzeltiermediane berechnet. Die Einzeltiermediane wurden aus allen
pro Tier und Studienphase (1.-8. bzw. 15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums)
gewonnenen Spermaproben ermittelt. Zum Vergleich der Gruppen zu den beiden Untersu-
chungszeitraumen sowie der pri- und postinterventionellen Werte innerhalb einer Gruppe
wurden nichtparametrische Tests herangezogen, denen ein Signifikanzniveau von p < 0,05
zugrunde gelegt wurde. Der Vergleich der beiden Studiengruppen (ungepaarte Stichprobe)
erfolgte mittels Mann-Whitney-U-Test, der Vorher/Nachher-Vergleich innerhalb einer
Gruppe (gepaarte Stichprobe) mittels Wilcoxon-Test. Zur Beschreibung der Entwicklung
der einzelnen Spermienparameter iiber den Gesamtbeobachtungszeitraum (24 Wochen)
wurde ebenfalls eine deskriptive Statistik erstellt (Median, IQR). Auch hier wurde, aus
oben genanntem Grund, der Medianwert aller Einzeltiermediane verwendet. Die Einzel-
tiermediane wurden aus allen pro Tier und Studienwoche gewonnenen Spermaproben er-

mittelt, woraus sich eine longitudinale Datenstruktur mit 24 Messzeitpunkten ergab.

8. Ethik

Tierschutzbeauftragte der Studie war Frau Dr. Anna-Caroline Wohr (Tierérztliche Fakultit
der LMU, Lehrstuhl fiir Tierschutz, Verhaltenskunde, Tierhygiene und Tierhaltung). Ihrer
Einschitzung zufolge war das Studienvorhaben nicht als ein bei der zustindigen Behorde
(Regierung von Oberbayern) anzeige- oder genehmigungspflichtiger Tierversuch im Sinne
des Tierschutzgesetzes, sondern als sog. ,,schmerzloser Versuch“!” einzustufen. Die Studie
wurde demnach am 26.04.2016 zur Genehmigung bei der Ethikkommission des Zentrums
fiir klinische Tiermedizin (Veterindrstrae 13, 80539 Miinchen, Deutschland) eingereicht.
Diese bestitigte das Versuchsvorhaben am 12.06.2016 unter folgender Protokoll-Nummer:

67-17-05-2016.

17 Verwendung von lebenden Tieren zu Versuchszwecken ohne Schmerzen, Leiden oder Schiden, vgl. § 1
und § 7 Tierschutzgesetz.
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IV. ERGEBNISSE

1. Randomisiert kontrollierte Studie

1.1. Charakteristika des Probandenkollektivs

Innerhalb des Rekrutierungszeitraums (28.06.2016-19.10.2018) wurden — aus einem
wechselnden Tierbestand von insgesamt 241 Tieren — 42 Jungbullen mit mangelhafter
Spermienqualitit in die randomisiert kontrollierte Studie eingeschlossen. Die Tiere wurden
durch Randomisierung gleichmifig der BG und der KG zugeordnet. Aufgrund des Be-
kanntwerdens der Nichterfiillung der Einschlusskriterien (Verfiigbarkeit wihrend des ge-
samten Beobachtungszeitraums) zweier Tiere direkt nach Randomisierung, wurden
diese — vor Interventionsstart — aus der Studie ausgeschlossen. Infolgedessen betrug die
Verteilung der Tiere auf BG und KG 21:19, wie im CONSORT (Consolidated Standards
of Reporting Trials)-Flussdiagramm (siehe Abbildung 8) schematisch dargestellt. Alle
Bullen der BG beendeten das Studiendesign priifplankonform. Zwei Tiere der KG schieden
aufgrund von Schlachtung (sieben Wochen vor Ende des Gesamtbeobachtungszeitraums)
bzw. beeintrichtigter Spermagewinnung durch Schmerzen im Bewegungsapparat vorzeitig
aus der Studie aus. Damit standen in der BG 21 und in der KG 17 Tiere fiir die Analyse zur

Verfiigung. Die Datenerfassung endete am 06.02.2019.

Das mediane Alter der 38 Bullen betrug bei Studieneinschluss 15 Monate (Min: 12,
Max: 34), wobei kein signifikanter Unterschied zwischen Tieren der BG und der KG fest-
zustellen war (Median (Min, Max) 15 (12, 34) vs. 15 (13, 34); p = 0,836; Mann-Whitney-
U-Test). Eine Kategorisierung nach Altersgruppen, dargestellt in Tabelle 9, zeigte deskrip-

tiv ebenfalls eine @hnliche Héufigkeitsverteilung in beiden Studiengruppen.

Tabelle 9: Kategorisierung der Bullen nach Altersgruppen

BG (n=21) KG (n=17) Gesamt (n = 38)
< 15 Monate 8 6 14
15-19 Monate 7 8 15
> 20 Monate 6 3 9
Gesamt 21 17 38

Abk.: BG: Behandlungsgruppe; KG: Kontrollgruppe; n: Fallzahl
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Abbildung 8: CONSORT-Flussdiagramm (SCHULZ et al., 2010)
Abk.: GBZ: Gesamtbeobachtungszeitraum

1.2. Datenerhebung

Die Intervention erfolgte priifplankonform zweimal pro Woche pro Bulle iiber einen Zeit-
raum von fiinf Wochen (Min: 29 Tage, Max: 32 Tage). Der Abstand zwischen zwei Be-
handlungen betrug im Durchschnitt 3,4 Tage (Min: 1, Max: 7). Aufgrund von starken Ab-
wehrbewegungen des Kopfes wihrend der ersten Behandlung war das Setzen der Nadeln
am Ohr bei einem Bullen nicht méglich. Die folgenden neun Therapiesitzungen konnten

komplikationslos durchgefiihrt werden. Anderweitige Schwierigkeiten im Rahmen der In-

tervention traten nicht auf.
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Die Spermagewinnung erfolgte pro Bulle durchschnittlich zweimal pro Woche (siehe
Kap. II1.6.1.). Pro Tier wurden wihrend des Gesamtbeobachtungszeitraums von 24 Wo-
chen im Mittel 48 Proben gewonnen. Tabelle 10 liefert — die Studiengruppen beriicksich-
tigend — eine differenzierte Darstellung der durchschnittlichen, minimalen und maximalen
Probenzahl pro Bulle pro Studienphase. Hieraus ist zu entnehmen, dass in beiden Studien-
gruppen innerhalb jeder Studienphase eine vergleichbare Anzahl von Proben fiir die sper-

matologische Untersuchung zur Verfiigung stand.

Tabelle 10: Anzahl der fiir die Datenanalyse verfiigharen Spermaproben pro Tier pro
Studienphase

BG (n=21) KG (n=17) Gesamt (n = 38)

M Min Max M Min Max M Min Max
Screening-Phase 15 14 17 16 14 19 14 14 19
Interventions-Phase 9 7 9 9 6 11 9 6 11
Nachbeobachtungs-Phase 23 19 26 24 20 31 26 19 31

Gesamtbeobachtungszeitraum | 47 43 50 49 43 59 49 43 59

Abk.:  BG: Behandlungsgruppe;  KG: Kontrollgruppe, = M: Mittelwert;  Max: Maximum;
Min: Minimum; n: Fallzahl

1.3. Hauptzielparameter

Hauptzielparameter war der Anteil der Jungbullen, der im Gegensatz zur Screening-Phase
vor Intervention (1.-8. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) nach Intervention
(15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) eine physiologische Spermienmotili-
tit sowie eine physiologische Spermienmorphologie aufwies (Definition siehe
Kap. IIL.5.1.). Dieser Anteil betrug in der BG 6/21 (29 %) und in der KG 3/17 (18 %). Ein
signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen war dabei nicht auszumachen (p = 0,476;
Fisher-Test). Die relative Chance, nach Behandlung physiologische Werte beziiglich Sper-
mienmotilitdt und -morphologie zu erlangen, war bei Bullen der BG ca. doppelt so hoch
wie bei Bullen der KG (Odds-Ratio: 1,9). Das 95 %-Konfidenzintervall (95 %-KI)
[0,40; 9,09] macht jedoch die Unschirfe dieser Schitzung deutlich und zeigt, dass sich die
beiden Studiengruppen hinsichtlich des Hauptzielparameters statistisch nicht voneinander
abgrenzen lassen. Um einen signifikanten Unterschied zwischen den beiden Gruppen nach-
zuweisen, miisste, auf Basis einer Fallzahlschitzung mittels Fisher-Test, eine Studie mit

mindestens 485 Tieren durchgefiihrt werden.

Tabelle 11 beriicksichtigt — neben dem Anteil der Tiere mit physiologischer Morphologie

und Motilitidt (Hauptzielparameter (in der Tabelle bezeichnet als Kategorie 4)) — auch die
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drei anderen moglichen Kombinationen dieser Parameter (mangelhafte Morphologie und
Motilitdt (Kategorie 1); physiologische Morphologie und mangelhafte Motilitit (Katego-
rie 2); mangelhafte Morphologie und physiologische Motilitit (Kategorie 3)) und die Ver-
teilung der Bullen auf diese vor und nach Intervention. Wéahrend Verschiebungen innerhalb
der zweiten und dritten Kategorie von geringer klinischer Relevanz sind (einer von zwei
Parametern jeweils im mangelhaften Bereich), ist vor allem die Verdnderung in Katego-
rie 1 bedeutsam. Hier verringerte sich in der BG der Anteil der Tiere, der eine schlechte
Auspriagung beider Merkmale aufwies, um 19 % (4/10). Eine Verbesserung trat jedoch
auch bei Tieren der KG auf (um 35,3 %; 6/9).

Tabelle 11: Verteilung der Tiere mit mangelhafter bzw. physiologischer
Spermienmotilitit und -morphologie vor und nach Intervention

Kat. 1: Kat. 2: Kat 3: Kat. 4:

Morph | Mot | Morph 1t Mot | Morph | Mot 1 Morph 1 Mot 1 Gesamt

Pre 10 11 0 0 i
BG

Post 6 9 0 6 ’

Pre 9 8 0 0 17
KG

Post 3 10 1 3 17
*Hauptzielparameter

Abk.: BG: Behandlungsgruppe; Kat: Kategorie; KG: Kontrollgruppe; Morph: Morphologie;
Mot: Motilitdt; Post: nach Intervention (15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums);
Pre: vor Intervention (1.—8. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums; Screening-Phase);
1: physiologisch; |: mangelhaft

Die Kategorien aus Tabelle 11 aufgreifend, stellt Abbildung 9 zusitzlich zum alleinigen
Anteil der Tiere pro Kategorie die differenzierte Entwicklung jedes Bullen hinsichtlich
Spermienmorphologie und -motilitdt in Abhiingigkeit von der Intervention dar. In der BG
war nach Akupunkturbehandlung eine Verbesserung eines oder beider Parameter bei sie-
ben Bullen zu verzeichnen. Zwolf Tiere zeigten keinerlei Verdanderung, zwei Tiere erfuhren
eine Verschlechterung. In der KG trat nach Kontrollbehandlung eine Verbesserung bei
sechs Bullen auf, elf Tiere zeigten eine gleichbleibende Qualitiit der Parameter. Eine Ver-
schlechterung war bei keinem Tier festzustellen. Eine Uberlegenheit der Akupunktur- ge-
geniiber der Kontrollbehandlung war — diese Parameterkombination betrachtend — dem-

nach nicht zu erkennen.
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Abbildung 9: Einzeltierentwicklung beziiglich mangelhafter bzw. physiologischer
Spermienmotilitit und -morphologie

Die farbige Pfeilmarkierung kennzeichnet die Entwicklung einzelner Tiere hinsichtlich der
Spermiengiitemerkmale Morphologie und Motilitdt (Vergleich: vor und nach
Intervention):  Griine Pfeile = Verbesserung; graue Pfeile = Gleichbleiben; rote
Pfeile = Verschlechterung eines oder beider Parameter. Die Zahlen stellen die jeweilige
Anzahl von Tieren dar, die dieselbe Entwicklung erfahren, was auflerdem durch die
Pfeildicke verdeutlicht wird (je groBer die Tierzahl, desto dicker die Pfeillinie).

Abk.: BG: Behandlungsgruppe; Kat: Kategorie; KG: Kontrollgruppe;
Morph: Morphologie; Mot: Motilitdt; Post: nach Intervention (15.-22. Woche des
Gesamtbeobachtungszeitraums); Pre: vor Intervention (1.-8. Woche des

Gesamtbeobachtungszeitraums; Screening-Phase); |: mangelhaft; 1: physiologisch

14. Nebenzielparameter
14.1. Spermienqualitiit

1.4.1.1. Zeitreihenanalyse

Mittels einer Zeitreihenanalyse (iiber 24 Wochen £ Gesamtbeobachtungszeitraum) wurde
der Einfluss der Haupteffekte Gruppe, Zeit und Bullenalter und der beiden Interaktionsef-
fekte Zeit * Gruppe sowie Zeit * Bullenalter auf die 14 spermatologischen
Nebenzielparameter getestet. Statistische Grundlage hierfiir war das GEE (Generalized
Estimating Equations)-Modell. Die Ergebnisse sind in Tabelle 12 in Form der
Regressionskoeffizienten und der dazugehorigen p-Werte dargelegt (Interpretation der Re-
gressionskoeffizienten siehe Tabellenunterschrift). Uberdies findet sich im Folgenden eine
deskriptive, graphische Darstellung des zeitlichen Verlaufs der einzelnen
Nebenzielparameter (sieche Abbildung 10 a—n). Die in den Abbildungen aufgefiihrten

Markierungspunkte entsprechen jeweils den Medianwerten aller Einzeltiermediane pro
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Studiengruppe und Woche. Die Einzeltiermediane wurden aus allen pro Tier und Woche
gewonnenen Spermaproben ermittelt. Die Streuung der Daten, die sich aus Griinden der
Ubersichtlichkeit nicht in den Graphen wiederfindet, ist in Kap. IX.3 und IX.4 in Form des

dem Median zugehorigen Interquartilsabstands beriicksichtigt.

Dass sich die beiden Studiengruppen zu Beginn der Intervention in keinem der Spermien-
giitemerkmale unterschieden, wird durch die durchgehend nicht-signifikanten Hauptef-
fekte der Gruppe deutlich. Bis auf zwei Ausnahmen erfuhr auch der Zeitverlauf keines der
Merkmale einen signifikanten Einfluss durch die Intervention (Interaktion Zeit * Gruppe).
Lediglich beziiglich des Prozentsatzes der Spermien mit Schleifenform und distalem Zyto-
plasmatropfen konnte eine signifikant unterschiedliche Entwicklung iiber die Zeit zwi-
schen beiden Studiengruppen ausgemacht werden. So war bei Tieren der BG ab dem Zeit-
punkt der Intervention eine signifikant geringere Abnahme des Prozentsatzes der Spermien
mit Schleifenform (positiver Regressionskoeffizient) sowie eine signifikant stirkere Ab-
nahme des Prozentsatzes der Spermien mit distalem Zytoplasmatropfen (negativer Regres-

sionskoeffizient) iiber die Zeit nachzuweisen als bei Bullen der KG.

Unabhingig von der Intervention zeigte sich bis auf drei Ausnahmen ein durchweg signi-
fikanter positiver Einfluss durch die Zeit. So verbesserten sich, ausgenommen den Prozent-
satz der langsamen Spermien, der Spermien mit Schleifenform sowie der Spermien mit
proximalem Zytoplasmatropfen, alle Parameter signifikant iiber den Gesamtbeobachtungs-
zeitraum. Diese Entwicklung iiber 24 Wochen ist deskriptiv (anhand der Medianwerte,
s. 0.) in Abbildung 10 a—n dargestellt. Auch die graphische Auftragung ldsst eine Verbes-
serung der Parameter — unabhiingig von der Intervention — iiber die Zeit erkennen. Auffal-
lend sind zudem insbesondere die starken wochentlichen Schwankungen, die in beiden

Studiengruppen den Verlauf iiber die Zeit markierten.

Dariiber hinaus wurde fiir nahezu alle Spermiengiitemerkmale ein signifikanter Einfluss
durch das Bullenalter deutlich. Die signifikanten Haupteffekte des Bullenalters zeigen,
dass ein hoheres Alter mit einer besseren Spermienqualitiit einhergeht. Bis auf den Anteil
der langsamen Spermien, die Kopf-Schlagfrequenz, die Linearitit und die Geradlinigkeit
war dies bei allen Parametern festzustellen. Allerdings war bei dlteren Bullen fiir einige
Spermienparameter ein flacherer Anstieg tiber die Zeit zu erkennen (Plateau-Effekt). Die-
ses geringere Verbesserungspotential wurde sowohl fiir die Spermiengesamtzahl und fiinf
der sieben Motilititsparameter (Anteil der beweglichen und der progressiv beweglichen

Spermien, Kopf-Schlagfrequenz, Linearitit, Geradlinigkeit) deutlich.
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1.4.1.2. Inter- und Intragruppen-Vergleich vor und nach Intervention

Die iiber die Screening- (1.-8.Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) und die Nach-
beobachtungsphase (15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) gemittelten 14
spermatologischen Nebenzielparameter wurden zwischen beiden Studiengruppen vergli-
chen (Mann-Whitney-U-Test). Zusitzlich wurde ein Vorher/Nachher-Vergleich innerhalb
der Gruppen durchgefiihrt (Wilcoxon-Test) (siehe Tabelle 13).

Im Intergruppenvergleich wurden fiir keines der Spermiengiitemerkmale, weder iiber die

Screening- noch iiber die Nachbeobachtungsphase, Gruppenunterschiede festgestellt.

Im Vorher/Nachher-Vergleich zeigten sich in beiden Studiengruppen ein signifikanter An-
stieg des Anteils der progressiv beweglichen Spermien und eine Abnahme des Prozentsat-
zes der langsamen Spermien sowie der Spermien mit Schleifenform. Zwei Parameter wie-
sen nur in der BG, nicht aber in der KG eine signifikante Verbesserung auf: So sanken der
Anteil der Spermien mit geknicktem Schwanz und der Anteil der Spermien mit distalem
Zytoplasmatropfen in der BG; letzteres findet sich ebenfalls in der Zeitreihenanalyse be-
statigt. Drei Parameter lieBen eine signifikante Verbesserung nur in der KG, nicht aber in
der BG erkennen: Spermiengesamtzahl (Anstieg), Geradlinigkeit (Anstieg) und Spermien
mit proximalem Zytoplasmatropfen (Abnahme). Sechs Parameter wiesen in keiner der bei-
den Studiengruppen eine signifikante Verdnderung auf: Prozentsatz der beweglichen und
der statischen Spermien, Kopf-Schlagfrequenz, Linearitét, Prozentsatz der morphologisch

intakten Spermien und der Spermien mit distalem-Mittelstiickreflex.
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1.4.2.  Libido

Als weitere Nebenzielparameter wurden die Reaktionszeit der Bullen bis zum Aufsprung
sowie die Annahme der Sprungpartner im Rahmen der Spermagewinnung deskriptiv sowie
mittels Zeitreihenanalyse (vgl. Kap. IV.1.4.1.1) iiber einen Zeitraum von 16 Wochen

(£ Interventions- und Nachbeobachtungsphase) untersucht.

1.4.2.1. Reaktionszeit

Tabelle 14 liefert eine deskriptive Darstellung der Gesamtzahl von Spriingen (im Rahmen
der Spermagewinnung) und deren unterschiedliche Reaktionszeiten innerhalb der Gruppen
wihrend (9.—13. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) sowie nach der Interventions-
phase (15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums). Der Ubersicht ist zu entneh-
men, dass in beiden Untersuchungszeitraumen der Hauptteil der Spriinge in beiden Stu-
diengruppen (83,6-95,7 %) mit einer Reaktionszeit von weniger als 0,5 Minuten (sehr gute
Libido) erfolgte. Bei einer geringen Anzahl an Spriingen (3,3-15,8 %) betrug die Reakti-
onszeit 0,5-5 Minuten (gute Libido). Die Reaktionszeit von 5—-10 Minuten (ausreichende
Libido) trat kaum (0,3-1,5 %), die Reaktionszeit von 10-30 Minuten (Libidoschwiche) nie
auf. Weder wihrend noch nach der Interventionsphase war ein relevanter Unterschied zwi-
schen den beiden Studiengruppen zu erkennen.

Tabelle 14: Reaktionszeit im Rahmen der Spermagewinnung im Zeitraum wihrend
und nach der Intervention

Dargestellt ist die Anzahl der Spriinge (absolut und in %) sowie die Anzahl der betroffenen
Tiere [absolut und in %] pro Studiengruppe und Studienphase mit entsprechender
Reaktionszeit.

) ) Interv Post Gesamt
Reaktionszeit
BG(n=21) KG@m=17 BG@m=21) KG@m=17) (n=38)
0-0.5 min 161 (89,9 %) = 127 (83,6 %) = 311 (95,7 %) | 261 (95,2 %) 860 (92,5 %)
’ ’ [21 (100 %)] = [17 (100 %)] @ [21 (100 %)] = [17 (100 %)] = [38 (100 %)]
0.5-5 min 17 (9,5 %) 24 (15,8 %) 13 (4 %) 93,3%) 63(6,8 %)
’ ’ [523,8%)] [6(353%)] [6(28,6%)] [4(23,6%)] [16(42,1 %)]
510 mi 1 (0,6 %) 1 (0,6 %) 1 (0,3 %) 4 (1,5 %) 7 (0,7 %)
—iY mim. [1 (4,8 %)] [1(5,9 %)] [1(4,8 %)] [3(17,6 %)] @ [6(15,9 %)]
g . 0(0 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 0 (0 %)
030min 0wy OB 0OBI | 00%]  [00%)
Gesamt 179 (100 %) = 152 (100 %) = 325 (100 %) = 274 (100 %) = 930 (100 %)
[21 (100 %)] = [17 (100 %)] @ [21 (100 %)] = [17 (100 %)] = [38 (100 %)]
Abk.:  BG: Behandlungsgruppe;  Interv: wihrend Intervention (9.-13. Woche des

Gesamtbeobachtungszeitraums); KG: Kontrollgruppe; min.: Minuten; n: Fallzahl; Post: nach
Intervention (15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums)
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Diese deskriptiven Ergebnisse spiegeln sich auch in denen der Zeitreihenanalyse wider:
Gemessen ab Beginn der Erhebung der Libido (9. Woche des Gesamtbeobachtungszeit-
raums) war kein signifikanter Unterschied der Dauer der Reaktionszeit zwischen der BG
und der KG festzustellen (Gruppe: B [95 %-KI] =-1,23 [-4,2; 1,7]; p=0,411). Auch zeigte
sich zwischen den beiden Gruppen keine signifikant unterschiedliche Entwicklung der Re-
aktionszeit iiber die Zeit (Interaktionseffekt Gruppe * Zeit:  [95 %-KI] = -0,07 [-0,1; 0,3];
p = 0,466). Ebenfalls lie} sich kein signifikanter Einfluss der Zeit und des Bullenalters auf
die Reaktionszeit ermitteln: Zeit:  [95 %-KI] = -0,16 [-0,5; 0,2]; p = 0,413; Bullenalter:
B [95 %-KI] = 0,03 [-0,2; 0,3]; p=0,810; Interaktionseffekt Bullenalter * Zeit:
B [95 %-KI] = 0,01 [-0,008; 0,020]; p = 0,395.

1.4.2.2. Annahme der Sprungpartner

Die den Bullen im Rahmen der Spermagewinnung angebotenen Sprungpartner wurden in
beiden Untersuchungszeitrdumen von allen Tieren uneingeschrinkt angenommen. Sowohl
die Bullen der BG als auch der KG wiesen dahingehend zu jedem Messzeitpunkt eine un-

gestorte Libido auf.

2. Kohortenstudie

2.1. Charakteristika des Probandenkollektivs und Datenerhebung

Neben der randomisiert kontrollierten Studie (Hauptstudie) wurde iiberdies eine Kohorten-
studie zur Untersuchung von Akupunktureffekten bei Tieren mit guter Spermienqualitit
(Definition siehe Kap. II1.2.1.) durchgefiihrt. Die im Studienprotokoll urspriinglich festge-
setzte Anzahl von zehn Tieren wurde im Verlauf der Studie anlidsslich des Ausschlusses
eines Tieres (Erkrankung wihrend der Interventionsphase; Pneumonie) um ein Tier erhoht,
sodass innerhalb des Rekrutierungszeitraums (05.12.2016-15.05.2017) elf Jungbullen in
die Studie eingeschlossen wurden. Aufgrund eines weiteren Ausschlusses (Schlachtung
fiinf Wochen vor Ende des Gesamtbeobachtungszeitraums aufgrund von Zuchtwert-Ver-
schlechterung (unabhingig von der Spermienqualitit)) wurden letztendlich neun Bullen in
die Datenanalyse einbezogen, von denen ein Tier ebenfalls aufgrund von Zuchtwertver-
schlechterung vorzeitig geschlachtet, aber in der Analyse beriicksichtigt wurde (lost to

follow-up drei Wochen vor Ende des Gesamtbeobachtungszeitraums).

Das mediane Alter der Bullen betrug bei Studieneinschluss (zum Zeitpunkt der Tieraus-
wahl) 16 Monate (Min: 13, Max: 23). Eine Kategorisierung nach Altersgruppen ergibt fol-
gende Verteilung: < 15 Monate: drei Tiere; 15-19 Monate: fiinf Tiere; > 20 Monate: ein
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Tier.

Die Akupunkturbehandlung erfolgte priifplankonform zweimal pro Woche pro Bulle iiber
einen Zeitraum von fiinf Wochen (Min: 30 Tage, Max: 31 Tage). Der Abstand zwischen
zwei Behandlungen betrug im Durchschnitt 3,4 Tage (Min: 1, Max: 7). Die Spermagewin-
nung erfolgte, wie auch in der randomisiert kontrollierten Studie, durchschnittlich zweimal
pro Woche. Pro Tier wurden im Mittel wéhrend der Screening-Phase 15 Proben (Min: 12,
Max: 17), wihrend der Interventions-Phase neun Proben (Min: 8, Max: 10) und wihrend
der Nachbeobachtungs-Phase 22 Proben (Min: 16, Max: 24) gewonnen. Im Gesamtbe-
obachtungszeitraum von 24 Wochen entspricht dies einer durchschnittlichen Probenanzahl

von 46 Proben (Min: 41, Max: 49).

2.2 Spermienqualitiit

2.2.1. Zeitreihenanalyse

Die Entwicklung der Spermienparameter iiber die Zeit der ,,guten Kohorte* wurde mittels
Zeitreihenanalyse (iiber 24 Wochen £ Gesamtbeobachtungszeitraum) getestet, wobei auch
der Einfluss des Bullenalters beriicksichtigt wurde. Die geringe Fallzahl erlaubte keine
komplexen Modelle. Daher konnte neben dem Einfluss der Zeit nur der Haupteffekt des
Bullenalters, nicht aber die Interaktion zwischen Alter und Zeit beriicksichtigt werden. Der
Haupteffekt des Bullenalters kann als mittlerer Einfluss des Alters iiber den gesamten Un-
tersuchungszeitraum interpretiert werden. Die Ergebnisse der Untersuchung sind in Ta-
belle 15 dargelegt. AuBerdem findet sich in Abbildung 11 a—n eine deskriptive, graphische
Darstellung des zeitlichen Verlaufs der einzelnen Parameter. Wie auch in Abbil-
dung 10 a—n entsprechen die aufgefiihrten Markierungspunkte jeweils den Medianwerten
aller Einzeltiermediane pro Studiengruppe und Woche. Die Streuung der Daten, die sich
aus Griinden der Ubersichtlichkeit nicht in den Graphen wiederfindet, ist in Kap. IX.5 in

Form des dem Median zugehorigen Interquartilsabstands beriicksichtigt.

Bis auf den Prozentsatz der Spermien mit Schleifenform zeigten alle Parameter iiber den
Gesamtbeobachtungszeitraum von 24 Wochen hinweg eine signifikante Verbesserung iiber
die Zeit. Ein signifikanter Einfluss durch das Bullenalter zeigte sich lediglich fiir den Pro-
zentsatz der Spermien mit Schleifenform, wobei éltere Bullen bessere Werte aufwiesen als
jingere Tiere. Auch die graphische Auftragung ldsst eine Verbesserung der Parameter iiber
die Zeit erkennen. Auffallend sind zudem insbesondere die starken wochentlichen Schwan-

kungen, die den Verlauf iiber die Zeit markierten.
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2.2.2. Vergleich vor und nach der Intervention
Die 14 Spermiengiitemerkmale wurden zwischen den Zeitrdumen vor (1.—8.Woche des
Gesamtbeobachtungszeitraums) und nach Intervention (15.-22. Woche des Gesamtbe-

obachtungszeitraums) verglichen (Wilcoxon-Test) (siche Tabelle 16).

Bis auf zwei Ausnahmen (Kopf-Schlagfrequenz und Prozentsatz der Spermien mit Schlei-
fenform) war im Mittel fiir alle Merkmale im Nachbeobachtungszeitraum eine signifikante

Verbesserung der Werte im Vergleich zur Screening-Phase zu erkennen.

Tabelle 16: Vergleich der Spermienparameter zwischen den Zeitriumen vor und
nach Intervention; Angabe der Werte: Median (IQR) — gute Kohorte

Die Tabellenwerte entsprechen dem Medianwert aus allen Einzeltiermedianen. Die
Einzeltiermediane wurden aus allen Spriingen eines Tieres pro Studienphase (Pre und Post)
ermittelt.

Spermienparameter A" Pre (n=9) Post (n =9) p-Wert
Spermiengesamtzahl (Mio.) ) (2835?5916fé31190,01) (357 1?97(?—564;719,76) 0,011*
Bewegliche Spermien (%) 1 187,40 (85,23-90,78) 92,10 (88,85-93,65) 0,008*
Progressiv bewegliche Spermien (%) 167,65 (66,43-67,90)" 75,00 (69,58-77,35)" 0,011*
Statische Spermien (%) 11 12,60 (9,23-14,78) | 7,90 (6,35-11,18) | 0,008*
Langsame Spermien (%) 1 3,25 (3,05-4,73) 2,90 (2,50-3,45) 0,042*
Kopf-Schlagfrequenz (Hz) 126,36 (24,71-27,99) 27,31 (26,05-29,04) 0,374

Linearitdt (Skala von 0-1) T 047 (0,47-0,49) 0,49 (0,48-0,59) | 0,028*
Geradlinigkeit (Skala von 0-1) T 0,87 (0,85-0,88) 0,88 (0,87-0,92) 0,008*
Morphologisch intakte Spermien (%) 196,90 (95,83-98,23)" 97,80 (97,65-98,70)" 0,008*
Spermien mit geknicktem Schwanz (%) | 0,85 (0,58-1,18) 0,65 (0,28-0,70) 0,017*
Spermien mit Schleifenform (%) 11 0,10 (0,00-0,25) 0,00 (0,00-0,08) 0,080

Spermien mit PZT (%) 1 0,50 (0,38-0,68) 0,30 (0,30-0,35) | 0,011*
Spermien mit DZT (%) L 0,70 (0,40-1,00) 0,35 (0,28-0,55) | 0,012*
Spermien mit DMR (%) 1 0,80(0,43-1,13) 0,50 (0,25-0,70) | 0,010*

*gtatistisch signifikant auf einem a-Niveau von 5 %; "physiologisch gem#B den Grenzwerten der
»~Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.*

Abk.:  DRM: distaler-Mittelstiickreflex;  DZT: distaler =~ Zytoplasmatropfen;  Hz: Hertz;
IQR: interquartile range (dt.: Interquartilsabstand); Mio.: Millionen; n: Fallzahl; Post: nach
Intervention (15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums); Pre: vor Intervention (1.-8.
Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums); PZT: proximaler Zytoplasmatropfen;
V: Verbesserung des Parameters; 1: bei Wertzunahme; |: bei Wertabnahme
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2.3. Libido

Die Reaktionszeit der Bullen bis zum Aufsprung sowie die Annahme der Sprungpartner
im Rahmen der Spermagewinnung wurden deskriptiv sowie mittels Zeitreihenanalyse
(vgl. Kap. IV.1.4.1.1) iiber einen Zeitraum von 16 Wochen (£ Interventions- und Nachbe-

obachtungsphase) untersucht.

2.3.1. Reaktionszeit

Tabelle 17 liefert eine deskriptive Darstellung der Gesamtzahl von Spriingen im Rahmen
der Spermagewinnung und deren unterschiedliche Reaktionszeiten wihrend (9.-13. Wo-
che des Gesamtbeobachtungszeitraums) sowie nach der Interventionsphase (15.-22. Wo-
che des Gesamtbeobachtungszeitraums). Der Tabelle ist zu entnehmen, dass in beiden Un-
tersuchungszeitraumen beinahe alle Spriinge (98,5-98,7 %) mit einer Reaktionszeit von
weniger als 0,5 Minuten (sehr gute Libido) erfolgten. Nur bei einem marginalen Anteil der
Spriinge (1,3-1,5 %) betrug die Reaktionszeit 0,5-5 Minuten (gute Libido). Die Reakti-
onszeiten von 5—10 Minuten (ausreichende Libido) und 10-30 Minuten (Libidoschwiche)
traten nie auf. Deskriptiv war somit kein Unterschied der Reaktionszeit zwischen den zwei

Studienphasen zu erkennen.

Tabelle 17: Reaktionszeit im Rahmen der Spermagewinnung im Zeitraum wihrend
und nach der Intervention — gute Kohorte

Dargestellt ist die Anzahl der Spriinge (absolut und in %) sowie die Anzahl der betroffenen
Tiere [absolut und in %] pro Studienphase mit entsprechender Reaktionszeit.

Reaktionszeit Interv (n =9) Post (n =9) Gesamt (n =9)
0-0.5 min 77 (98,7 %) 133 (98,5 %) 210 (98,6 %)
’ ’ [9 (100 %)] [9 (100 %)] [9 (100 %)]
. 1(1,3 %) 2 (1,5 %) 3(1,4 %)
S [1 (11,1 %)] 2 (222 %)) 3333 %))
. 00 %) 0 (0 %) 00 %)
>-10 min. [0(0 %)) [0(0 %)) [0(0 %))
. 00 %) 0 (0 %) 00 %)
10=30 min. [0(0 %)) [0(0 %)) [0(0 %))
Gesamt 78 (100 %) 135 (100 %) 213 (100 %)
[9 (100 %)] [9 (100 %)] [9 (100 %)]
Abk.: Interv: wihrend Intervention (9.-13. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums);
min.: Minuten; n: Fallzahl; Post: nach Intervention (15.-22. Woche des

Gesamtbeobachtungszeitraums)
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Diese deskriptiven Ergebnisse spiegeln sich auch in denen der Zeitreihenanalyse wider:
Gemessen ab dem Beginn der Erhebung der Libido (Studieneinschluss in 9. Woche des
Gesamtbeobachtungszeitraums) war keine signifikante Anderung der Reaktionszeit iiber
die 16 Wochen hinweg zu verzeichnen (B [95 %-KI] = 0,46 [-0,2; 1,2]; p = 0,200). Ein sig-
nifikanter Einfluss des Bullenalters auf die Reaktionszeit war ebenfalls nicht nachzuwei-
sen: Bullenalter: B [95 %-KI] = 0,24 [-0,4; 0,9]; p =0,470; Interaktionseffekt Bullenal-
ter * Zeit: B [95 %-KI] =-0,02 [-0,1; 0,0]; p = 0,288.

2.3.2.  Annahme der Sprungpartner
Die den Bullen im Rahmen der Spermagewinnung angebotenen Sprungpartner wurden in
beiden Untersuchungszeitrdumen von allen Tieren uneingeschrinkt angenommen. Die

Tiere wiesen also dahingehend zu jedem Messzeitpunkt eine ungestorte Libido auf.
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V. DISKUSSION

Seit der Einfiihrung der genomischen Selektion werden — durch die frithzeitige Verfiigbar-
keit von Zuchtwerten — vermehrt Jungbullen im Besamungsbetrieb eingesetzt. Aufgrund
der Tatsache, dass diese teilweise nicht den Anforderungen an die Spermienqualitét genii-
gen (AMANN & DEJARNETTE, 2012; OSMERS & HERRMANN, 2017), sind Besa-
mungsbetriebe daran interessiert, Therapiemoglichkeiten zur Verbesserung der Spermien-
qualitit von Jungbullen zu implementieren. In der Humanmedizin wurden gut konzipierte
Studien durchgefiihrt, die eine positive Wirkung von Akupunktur auf die Spermienqualitét
nachweisen (GURFINKEL et al., 2003; PEI et al., 2005; KUCUK et al., 2016). Die Tier-
medizin kann derartige Analysen bislang nicht vorzeigen, sodass es sich die vorliegende
Forschungsarbeit zum Ziel gesetzt hat, die Wirkung von Akupunktur auf Spermienqualitt

und Libido genomisch gepriifter Jungbullen zu untersuchen.

Die Studie wurde randomisiert kontrolliert durchgefiihrt, was den ,,Goldstandard* fiir ex-
perimentelle Untersuchungen darstellt (SCHULZ et al., 2011). Die Berichterstattung er-
folgte transparent nach den CONSORT (Consolidated Standards Of Reporting Trials)-Kri-
terien (SCHULZ et al., 2010), die einen Leitlinienkatalog fiir die Veroffentlichung
randomisierter Therapiestudien aus der Humanmedizin darstellen und hohe Qualitétsstan-
dards garantieren sollen. Ebenso trug die Einhaltung der speziell fiir Akupunkturstudien
entwickelten STRICTA (STandards for Reporting Interventions in Controlled Trials of A-
cupuncture)-Richtlinien (MACPHERSON et al., 2002) zur Qualititssicherung bei. Damit
hebt sich diese Studie von bisher zu dieser Fragestellung beim Bullen veroffentlichten Ein-
zelfallberichten oder Analysen mit sehr geringer Fallzahl (n = 3-6) ab (KOTHBAUER &
MENG, 1983; HOLZMANN, 1986; ARLT et al., 2006; ARLT & HEUWIESER, 2009).
Generell existieren bislang nur wenige randomisiert kontrollierte Studien, welche die Wir-
kung von Akupunktur beim Tier (unabhéngig von der Indikation) qualitativ hochwertig

untersuchen (ROSE et al., 2017).

1. Diskussion der Ergebnisse

1.1. Hauptzielparameter
Der Anteil der Jungbullen, der im Gegensatz zur Screening-Phase (1.—8.Woche des Ge-
samtbeobachtungszeitraums) nach Intervention (15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungs-

zeitraums) eine physiologische Spermienqualitit aufwies (Definition siehe Kap. II1.5.1.),
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unterschied sich nicht signifikant zwischen der BG (6/21; 29 %) und der KG (3/17; 18 %).
Die primére Studienhypothese wurde somit nicht bestitigt. Folglich kann eine Empfehlung
der Therapieform — zumindest mit dem in dieser Studie angewendeten Akupunktur-

schema — fiir den Praxisgebrauch nicht ausgesprochen werden.

Ein Vergleich zu anderen Studienergebnissen ist an dieser Stelle nicht moglich, da Zielpa-
rameter in dieser oder dhnlicher Form in bisherigen Untersuchungen nicht erhoben wurden.
Die Entscheidung, diesen Hauptzielparameter fiir die gegenstdandliche Analyse auszuwéh-
len, beruht auf dessen klinischer Relevanz fiir Besamungsstationen. Schlieflich stellen fiir
Besamungsunternehmen, die das CASA-System als Routinegerit fiir die spermatologische
Untersuchung heranziehen, die in den Hauptzielparameter integrierten Merkmale progres-
siv bewegliche Spermien sowie Spermien mit intakter Morphologie die Kriterien dar, an-

hand derer eine Einstufung der Spermienqualitit eines Bullen erfolgt.

1.2. Nebenzielparameter

1.2.1. Spermienqualitiit

Die sekundire Studienhypothese, dass Bullen mit mangelhafter Spermienqualitit nach
Akupunkturbehandlung bessere Werte hinsichtlich der Spermiengiitemerkmale aus den
Uberkategorien der Spermienquantitit, -motilitit und -morphologie sowie der Libido auf-
wiesen als Tiere nach keiner Behandlung, konnte ebenfalls nicht bestétigt werden. Zwar
zeigte sich in der Zeitreihenanalyse ein positiver Effekt der Akupunktur auf einen der un-
tersuchten Parameter (Anteil der Spermien mit distalem Zytoplasmatropfen: signifikant
starkere Abnahme/Verbesserung tiber die Zeit bei Tieren der BG im Gegensatz zu Bullen
der KG). Diesem Ergebnis sollte jedoch keine praktische Relevanz zugesprochen werden.
Zum einen ist nicht auszuschlieBen, dass dieses Einzelresultat allein auf die Menge der in
dieser Studie untersuchten Parameter zuriickzufiihren ist, da die Wahrscheinlichkeit, ein
signifikant positives Ergebnis zu erhalten, mit Erh6hung der Anzahl der Zielparameter ste-
tig steigt (Problematik des ,,multiplen Testens*). Zum anderen zeigten sich gar Negativ-
wirkungen der Akupunktur auf einen der analysierten Parameter (Anteil der Spermien mit
Schleifenform: geringere Abnahme/Verbesserung iiber die Zeit bei Tieren der BG im Ge-
gensatz zu Bullen der KG). Uberdies ist der detektierte Gruppenunterschied — trotz Signi-
fikanz — duBerst gering (f = -0,04: Abfall/Verbesserung des Parameters nach Akupunktur-
behandlung pro Studienwoche um 0,04 %), sodass selbst bei Ausklammerung der beiden

genannten Faktoren eine Bedeutung fiir den Besamungsbetrieb nicht gegeben wiire.
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1.2.1.1. Vergleich zu Tierstudien

Untersuchungen an Bullen, die ebenfalls die Wirkung von Akupunktur auf die Spermien-
qualitit analysierten, finden sich nur in Form von drei Fallberichten/Fallserien
(KOTHBAUER & MENG, 1983; HOLZMANN, 1986; ARLT et al., 2006). Deren Resul-
tate kritisch mit denen der gegenstindlichen Studie in Beziehung zu setzen, ist im Fall von
Kothbauer & Meng (1983) (n = 1) sowie Holzmann (1986) (n = 3) allerdings wenig ergie-
big. Zum einen zogen die Autoren —im Gegensatz zur vorliegenden Untersuchung — je-
weils unterschiedliche spermatologische Parameter zur Analyse heran, sodass es an einer
tauglichen Vergleichsgrundlage fehlt. Zum anderen weisen die Untersuchungen gravie-
rende Mingel beziiglich der Methodik und/oder der Berichterstattung auf, die die ohnehin
schon geringe Aussagekraft von Fallberichten/-serien (Evidenzklasse 4) (OXFORD
CENTRE FOR EVIDENCE-BASED MEDICINE, 2009) noch weiter einschrinken. So
fehlen beispielsweise Angaben zum andrologischen Krankheitsbild oder zu den untersuch-
ten ZielgroBen. Zwar kommen beide Analysen zu dem Ergebnis, dass Akupunktur einen
positiven Einfluss auf die Spermienqualitit haben kann (Kothbauer & Meng (1983):
,brauchbare Ejakulate* nach Akupunkturbehandlung; Holzmann (1986): signifikante Ver-
besserung des Prozentsatzes der progressiv beweglichen und der toten Spermien sowie der
Transmigrationsrate'® nach Akupunkturbehandlung). Allerdings kann — angesichts der
oben genannten methodischen Defizite — der Diskrepanz zu den Resultaten der vorliegen-

den Studie eine nur sehr eingeschriankte Bedeutung beigemessen werden.

Anders verhilt es sich bei Arlt et al. (2006). Wenngleich auch diese Analyse eine geringe
Fallzahl aufweist (n = 6), iiberzeugt sie durch eine qualitativ hochwertigere Methodik. Au-
Berdem liefert sie eine addquatere Vergleichsgrundlage, da sie jedenfalls zwei Parameter
erhebt, die mit der vorliegenden Studie iibereinstimmen (Spermiengesamtzahl/Dichte und
bewegliche Spermien). In ihrer Untersuchung wiesen Arlt et al. (2006) keine positiven Ef-
fekte der Akupunkturbehandlung auf die untersuchten Spermiengiitemerkmale nach und
bestitigen somit — hinsichtlich der beiden iibereinstimmenden Parameter — die Ergebnisse

dieser Studie.

1.2.1.2. Vergleich zu humanexperimentellen Studien
Im Gegensatz zur Tiermedizin liefert die Humanmedizin Analysen mit deutlich hoherer

Fallzahl (n=12-57) und Qualitit, darunter auch einige mit Kontrollintervention. Eine

18 Anteil der progressiv beweglichen Spermien, die sich aktiv gegen eine Stromung bewegen kdnnen.
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Einordnung der gewonnenen Studienergebnisse in deren wissenschaftlichen Kontext ist
demnach — trotz des unterschiedlichen Probandenkollektivs — geeigneter. Gleichwohl
ergibt sich auch hier die Problematik der unterschiedlichen Zielgr6en. Aufgrund der Tat-
sache, dass die spermatologische Untersuchung in keiner der Studien mittels CASA-Sys-
tem erfolgte, beschrinkt sich der Vergleich der Resultate lediglich auf die Standardpara-
meter Spermiengesamtzahl/Dichte, Motilitdt und Morphologie mit AuBerachtlassung der

CASA-spezifischen Subparameter.

Wihrend sich beziiglich der Spermiengesamtzahl/Dichte kein kongruentes Ergebnisbild
der Studien abbilden lésst, ist bei der Mehrheit der Untersuchungen ein positiver Akupunk-
tureffekt auf die Spermienmotilitit (FISCHL et al., 1984; GERHARD et al., 1992;
SITERMAN et al., 1997; MINGMIN et al., 2002; MING-HUA, 2005; PEI et al., 2005;
ZHEN-BEI, 2005; DIETERLE et al., 2009; HE et al., 2011; KUCUK et al., 2016) sowie
die Spermienmorphologie (GERHARD et al., 1992; SITERMAN et al., 1997; MINGMIN
et al., 2002; GURFINKEL et al., 2003; PEI et al., 2005; HE et al., 2011) zu erkennen (siche
auch Kap. 11.3.2., Tabelle 4 und 5). Damit stehen diese Ergebnisse kontridr zu denen der

vorliegenden Studie.

Dies kann zum einen in einer unterschiedlichen Durchfiithrung der Akupunkturbehandlung
begriindet sein. So war die Anzahl der Akupunktursitzungen in den humanmedizinischen
Studien mit einem Durchschnittswert von 17 deutlich hoher als in dieser Untersuchung
(zehn), wodurch potentiell eine stiarkere Akupunkturwirkung erzielt werden konnte. Glei-
ches gilt fiir die Anzahl der Akupunkturpunkte (durchschnittlich zehn gegeniiber fiinf).
Weiterhin wurden Akupunkturpunkte ausgewihlt, die fiir diese Indikation in der Literatur
als hochwirksam beschrieben werden und vorwiegend am Riicken, am Bauch und an den
Beinen lokalisiert waren (Lg, Kg, Bl, Ma, MP, Ni, Le). Teilweise wurden sie zudem, zu-
satzlich zur manuellen Nadelakupunktur, durch Moxibustion stimuliert (GERHARD et al.,
1992; GURFINKEL et al., 2003; MING-HUA, 2005; ZHEN-BEI, 2005; HE et al., 2011).
Aus Griinden der Sicherheit wurde in der gegenstindlichen Studie sowohl auf Punkte am
Bauch und an den Hintergliedmalien, wie auch auf eine Moxibustionsbehandlung verzich-
tet, was moglicherweise Einbuflen bei der Akupunkturwirkung zur Folge hatte (siehe auch

Kap. V.2.2)).

Zum anderen kann die Diskrepanz der Ergebnisse auch auf eine beim Menschen zu Tage
tretende psychische Beeinflussung zuriickzufiihren sein, die durch sog. akupunktur-unspe-

zifische Faktoren hervorgerufen wird. Darunter ist beispielsweise der intensive
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Therapeutenkontakt, das Erscheinungsbild des Behandlungszimmers, eine positive Erwar-
tungshaltung gegeniiber der Therapie, eine negative Erwartungshaltung gegeniiber der
Schulmedizin sowie das Erleben einer invasiven Technik zu verstehen (BIRCH et al., 2002;
ENDRES et al., 2007). Beim Menschen sind diese kognitiven emotionalen Effekte nicht
von der spezifischen sensorischen Wirkung der Akupunktur zu trennen (LIU & YU, 2011).
Beim Tier spielen sie jedoch — bis auf den intensiven Therapeutenkontakt — keine Rolle,
worin eine mogliche Ursache fiir die geringere Effektivitit der Akupunktur gesehen wer-
den kann. An dieser Stelle gilt es jedoch zu betonen, dass sich Akupunktur im Allgemeinen
selbstverstindlich nicht nur auf unspezifische Effekte reduzieren ldsst. Dies wird unter an-
derem durch die Existenz von Tierstudien deutlich, die positive Resultate nach Akupunk-

turbehandlungen (unabhéngig von der Indikation) erzielten (HABACHER et al., 2006).

Abgesehen von den beschriebenen Faktoren existieren weitere Ursachen, die fiir das Ver-
sagen der Akupunkturwirkung als Therapieform zur Verbesserung der Spermienqualitit in
dieser Studie verantwortlich sein konnen. Diese sind, da sie nicht in Zusammenhang zu
den humanmedizinischen Studien zu sehen sind, als eigenstindige Punkte in Kap. V.2.

(Diskussion der Methodik) aufgefiihrt.

1.2.1.3. Einfluss des Bullenalters auf die Spermienqualitiit

Abgesehen von der Akupunkturwirkung wurde in dieser Studie auch der Einfluss der Zeit
auf die Nebenzielparameter untersucht. Die Analyse ergab, dass sich der Grofteil der Sper-
miengiitemerkmale — unabhéngig von der Intervention — iiber den Gesamtbeobachtungs-
zeitraum hinweg signifikant verbesserte. Uberdies wurde nachgewiesen, dass ein hoheres
Alter mit einer besseren Spermienqualitdt einhergeht, woraus zu schlie3en ist, dass die
Verbesserung iiber die Zeit hauptsédchlich auf das steigende Alter der noch relativ jungen
Tiere zuriickzufithren war. Diese positive Korrelation findet sich in zahlreichen Studien
bestitigt (ALMQUIST et al., 1976; STALHAMMAR et al., 1989; MATHEVON et al.,
1998; PALDUSOVA et al., 2014; ARGIRIS et al., 2018), wobei anzumerken ist, dass die
Untersuchungen nur die Standard- und nicht die CASA-spezifischen Parameter integrieren.
Die Ergebnisse dieser sowie der angebrachten Studien lassen resiimieren, dass ledigliches
Zuwarten die Spermienqualitdt von Jungbullen verbessert. Selbstverstdndlich handelt es
sich hierbei um ein naturgeméal langwieriges Geschehen, das den 6konomischen Interessen
der Besamungsindustrie entgegensteht. Aufgrund der Tatsache, dass bislang keine Thera-
pieform — einschlieflich der Akupunktur — existiert, welche die Spermienqualitit von

Jungbullen positiv zu beeinflussen vermag, scheint dies, ungeachtet der eingangs
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erwihnten Optimierung des Haltungs- und Absamungsmanagements, allerdings derzeit die
einzige Option, Bullen mit besseren Parameterwerten zu erhalten und ist zwangslédufig als

Folge der genomischen Selektion zu akzeptieren.

1.2.2.  Libido

Hinsichtlich der Dauer der Reaktionszeit war wihrend der untersuchten Zeitriume kein
signifikanter Unterschied zwischen der BG und der KG festzustellen. Dies ist zweifelsohne
damit zu begriinden, dass nahezu alle Bullen schon bei Studieneinschluss eine sehr gute
Libido (Reaktionszeit: 0—0,5 min. — beste Kategorie) aufwiesen. Eine Optimierung der Re-
aktionszeit durch Akupunktur war insofern von vornherein nicht zu erreichen. Ebenso lésst
sich durch das durchgehend hohe Libido-Niveau der Tiere erkldren, warum sich — im Ge-
gensatz zu den spermatologischen Nebenzielparametern — kein Einfluss der Zeit oder des

Bullenalters auf die Dauer der Reaktionszeit nachweisen lies.

Gleiches gilt fiir die Annahme der Sprungpartner. Aufgrund der Tatsache, dass die den
Bullen im Rahmen der Spermagewinnung angebotenen Sprungpartner von allen Tieren zu
jeder Zeit uneingeschrinkt angenommen wurden, konnte weder ein Effekt der Intervention,
noch ein Einfluss der Zeit oder des Alters bewertet werden. Insgesamt bleibt demnach zu
untersuchen, inwiefern sich Akupunktur bei Tieren mit einem nachgewiesenen Libidoman-
gel auswirkt. Dazu ist anzumerken, dass bereits — wenn auch nur laut eines Fallbe-
richts — Hinweise existieren, die gegen eine positive Wirkung von Akupunktur auf die Li-

bido von Bullen sprechen (ARLT & HEUWIESER, 2009).

1.3. Effekte der Akupunktur bei Bullen mit guter Spermienqualitiit

Sowohl in der Zeitreihenanalyse als auch im Vorher/Nachher-Vergleich zeigte sich bei der
Mehrheit der Spermienparameter eine signifikante Verbesserung iiber die Zeit. Zwar
konnte — im Gegensatz zur randomisiert kontrollierten Studie — ein Effekt des Alters auf-
grund der geringen Varianz des Alters der eingeschlossenen Bullen (Alter in Monaten:
Median (Min, Max): 16 (13, 23)) statistisch nicht nachgewiesen werden. Nichtsdestotrotz
liegt die Vermutung nahe, dass die Verbesserung der Spermiengiitemerkmale iiber die Zeit
auch bei diesem Probandenkollektiv auf das Alterwerden der Tiere zuriickzufiihren war.
Beziiglich der Libido war — wie im Fall der Bullen mit mangelhafter Spermienquali-
tat — keine signifikante Verianderung zwischen den untersuchten Studienzeitrdumen zu ver-
zeichnen, weder die Reaktionszeit, noch die Annahme der Sprungpartner betreffend. Die
Studienhypothese, dass sich Akupunktur bei Bullen mit guter Spermienqualitét nicht nach-

teilig auf die  Spermiengiitemerkmale aus den  Uberkategorien  der
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Spermienquantitit, -motilitit und -morphologie sowie die Libido der Tiere auswirkt, wurde

folglich bestitigt.

2. Diskussion der Methodik

2.1. Probandenkollektiv

Die Anzahl der einzuschlieenden Studientiere wurde auf 40 festgesetzt (20 pro BG, 20
pro KG). Als Limitation der Studienmethodik ist zu nennen, dass eine biometrische Fall-
zahlschitzung mangels entsprechender KenngroBen, z. B. aus vorangegangenen Studien,
nicht durchgefiihrt werden konnte. Stattdessen erfolgte eine Orientierung an Fallzahlen aus
humanmedizinischen Studien mit &hnlichem Forschungsgegenstand (n=19-57)
(SITERMAN et al., 2000; GURFINKEL et al., 2003; PEI et al., 2005; DIETERLE et al.,
2009; KUCUK et al., 2016). Die eher gering bemessene Fallzahl konnte eine ,,Unterpowe-
rung® der Studie provoziert haben, sodass eventuell bestehende signifikante Gruppenun-
terschiede statistisch nicht detektiert wurden (ENG, 2003). Eine groere Fallzahl wire al-
lerdings, bei einer Grundlagenstudie mit Pilotcharakter wie dieser, aufgrund 6konomischer
(personeller, zeitlicher und finanzieller Aufwand) sowie ethischer Aspekte (Belastung der

Studientiere) nicht zu rechtfertigen gewesen.

In die Studie wurden ausschlieBlich Bullen der ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.*
eingeschlossen. Somit unterlagen alle Tiere denselben dufleren Bedingungen. Von Rele-
vanz sind hierbei insbesondere Umwelt- und Managementfaktoren, welche auf die Sper-
mienqualitéit einwirken konnen. Eine derartige Beeinflussung einzelner Tiere und eine da-
mit potentiell einhergehende Maskierung der Akupunkturwirkung war durch die
Standardisierung des Stallklimas (MATHEVON et al., 1998), der Fiitterung (BROWN,
1994; COULTER et al., 1997; VAN CAMP, 1997) sowie des Managements im Rahmen
der Spermagewinnung (ALMQUIST, 1978; FUERST-WALTL et al., 2006; MURPHY et

al., 2018c) ausgeschlossen.

Allerdings bringt die Verwendung von Studientieren aus dem Besamungsbetrieb die Limi-
tation einer Vorselektion der Tiere mit sich. Bullen der ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg
e. V.“ entstammen einem Zuchtprogramm mit festgesetzten Mindestanforderungen fiir Vi-
ter und Miitter der Besamungsbullen (RINDERUNION BADEN-WURTTEMBERG
E. V., 2019), wodurch ein Eingang von Tieren mit genetisch bedingter mangelhafter Sper-
mienqualitdt auf den Betrieb bereits abgewendet wird. Des Weiteren werden Bullen mit
sehr geringer Spermienqualitit aus Griinden der Wirtschaftlichkeit in der Regel innerhalb

weniger Wochen nach Eintreffen auf der Station eliminiert. Entsprechende Tiere standen
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daher nicht fiir die gegenstindliche Untersuchung zur Verfiigung. Dies hatte zur Folge,
dass in die randomisiert kontrollierte Studie vorwiegend Bullen eingeschlossen wurden,
die — hinsichtlich der Einschlusskriterien — Baseline-Werte nahe der Einschlussgrenze auf-
wiesen (Gruppenmedian des Prozentsatzes der Spermien mit progressiver Motilitit:
49,75 % (BG) bzw. 52,10 % (KG)). Ob sich Akupunktur bei Bullen mit deutlich herabge-
setzter Spermienqualitidt anders auswirkt, als es die Ergebnisse dieser Studie zeigen, bleibt
demnach ungeklart und wére bei Bedarf separat zu untersuchen. Eine nicht zu vernachlis-
sigende Hiirde wiirde dabei jedoch die Rekrutierung der Studientiere darstellen. Aufgrund
der — wie oben am Beispiel der ,,Rinderunion Baden-Wiirttemberg e. V.* dargelegten — auf
Besamungsstationen in der Regel stattfindenden Aussortierung von Bullen mit hochgradig
reduzierter Spermienqualitit (AMANN & DEJARNETTE, 2012), miisste man, um solche
Tiere fiir die Untersuchung zu gewinnen, auf andere Betriebsformen (z. B. Mastbetriebe)
ausweichen. Diese verfiigen moglicherweise iiber eine hohere Anzahl von Tieren mit der-
artig mangelhafter Spermienqualitit, bieten jedoch nicht die fiir eine spermatologische Un-
tersuchung notwendigen Laboratorien und Fachkrifte. Die Durchfiihrung einer Studie un-
ter diesen Rahmenbedingungen wire demnach mit erheblichen personellen, zeitlichen,
finanziellen und logistischen Belastungen verbunden, sodass allenfalls Fallberichte 6kono-

misch vertretbar Untersuchungsergebnisse generieren konnten.

In die Analyse eingeschlossen wurden Bullen unabhingig von ihrer Rasse (Fleckvieh,
Braunvieh, Holstein). Dies hat zur Konsequenz, dass Unterschiede hinsichtlich der Sper-
mienqualitét, die mehreren Untersuchungen zufolge zwischen Bullen verschiedener Ras-
sen existieren (HOFLACK et al., 2006; BERAN et al., 2011; MORRELL et al., 2017), in
dieser Studie nicht beriicksichtigt wurden. Allerdings gewihrleistet die Nicht-Selektion ein
breites Patientenkollektiv, wie es meist im Zuchtbetrieb wiederzufinden ist, sodass den Er-
gebnissen dieser Untersuchung — die Rasse betreffend — eine Allgemeingiiltigkeit fiir den

Praxisbetrieb (externe Validitit) zugesprochen werden kann.

Die Studientiere waren zwischen 12 und 34 Monaten alt und zdhlen somit definitorisch zu
den sog. Jungbullen, d. h. sie befanden sich in der Phase nach Beendigung der Pubertit
(ca. 8-11 Monate) und vor Beendigung der sexuellen Reife (ca.48 Monate)
(KARABINUS et al., 1990). Die Entscheidung, Jungbullen fiir die Studie heranzuziehen,
beruht auf der Tatsache, dass diese im Zuge der voranschreitenden genomischen Selektion
vermehrt im Besamungsbetrieb eingesetzt werden, jedoch teilweise den Anforderungen an
die Spermienqualitét nicht entsprechen (AMANN & DEJARNETTE, 2012; OSMERS &
HERRMANN, 2017). Angesichts dessen dringt sich ein erhohtes wirtschaftliches Interesse
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auf, die Spermienqualitét solcher Jungbullen zu optimieren. In Anbetracht des Umstands,
dass die Spermienqualitidt von Bullen im Allgemeinen erst im Alter von 4—-6 Lebensjahren
ihr Optimum erreicht hat (STALHAMMAR et al., 1989; MATHEVON et al., 1998;
FUERST-WALTL et al., 2006; PALDUSOVA et al.,, 2014; ARGIRIS et al., 2018;
MURPHY et al., 2018c), ist allerdings anzunehmen, dass die Ursache fiir die schlechte
Spermienqualitit der studiengegenstindlichen Tiere auf deren sexuelle Unreife zuriickzu-
fiihren war, deren Schwelle gleichaltrige Bullen mit ausreichender Spermienqualitit bereits
iberschritten hatten. Diese Annahme wird auch durch die Ergebnisse der Zeitreihenanalyse
(Einfluss der Zeit und des Bullenalters; siehe Kap. IV.1.4.1.1.) dieser Studie gestiitzt. Unter
Zugrundelegung dieser Schlussfolgerung wire zu konstatieren, dass Akupunktur den Rei-
feprozess eines Bullen nicht zu fordern und eine ziigigere Optimierung der Spermienqua-
litdt nicht zu erreichen vermag. Ob sich durch Akupunktur bei dlteren Bullen, deren man-
gelhafte Spermienqualitit auf pathologische Ursachen zuriickzufiihren ist (z. B.
Hormonimbalancen, autoimmune Prozesse, Allgemeinerkrankungen (VAN CAMP, 1997;
WEITZE, 2001), andere Effekte als in dieser Studie erzielen lieBen, ist als Forschungsge-

genstand weiterer Untersuchungen zu betrachten.

2.2 Intervention

Die Akupunkturbehandlung wurde von zwei Tierédrztinnen durchgefiihrt, die jeweils eine
200-stiindige Ausbildung bei der Deutschen Arztegesellschaft fiir Akupunktur absolvier-
ten. Aufgrund der Tatsache, dass Bullen der BG eine Akupunkturbehandlung und Bullen
der KG gar keine Therapie erhielten, konnte eine — in Tierstudien geforderte — einfache
Verblindung der Therapeuten und des Pflegepersonals (VAN DER WORP et al., 2010)
nicht stattfinden. Es ist also denkbar, dass eine durch potentielle subjektive Erwartungshal-
tungen der behandelnden und/oder betreuenden Personen verursachte bewusste oder unbe-
wusste Verhaltensinderung die Ergebnisse verzerrte (Rosenthal-Effekt) (ROSENTHAL,
2009), indem Tiere der BG beispielsweise eine besondere Zuwendung erfuhren. Da sich in
dieser Studie allerdings keine signifikanten Untersuchungsergebnisse darstellten, ist davon
auszugehen, dass sich eine etwaige positive Erwartungshaltung der Behandelnden nicht in
Richtung eines groferen Therapieeffektes ausgewirkt hat. Eine durch eine fehlende Ver-
blindung bedingte Limitation der Studie kann insofern allenfalls als nachrangig eingeord-

net werden.

Fiir die Akupunkturbehandlung wurde bei allen Bullen ein einheitliches Punktekonzept

angewandt. Dies ermoglicht grundsitzlich eine — von randomisiert kontrollierten Studien
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geforderte — Reproduzierbarkeit und Nachvollziehbarkeit der Methodik sowie eine Ver-
gleichbarkeit und Generalisierbarkeit der Ergebnisse. Die Erfiillung dieser Qualititskrite-
rien korreliert jedoch potentiell negativ mit der Akupunkturwirkung. So sieht die Traditio-
nell Chinesische Medizin prinzipiell ein Individualkonzept mit Traditionell Chinesischer
Diagnostik und speziell auf einen Patienten abgestimmtem Punkteschema vor, das gege-
benenfalls auch druckempfindliche Punkte mit einbezieht (NICKEL, 2005; PATERSON
& DIEPPE, 2005). Der Verzicht auf eine derartige Einzeltierbehandlung — wie in dieser
Studie — stellt demnach moglicherweise einen begrenzenden Faktor fiir die vollstindige
Ausschopfung des Therapiepotentials dar. Jedoch ist anzumerken, dass die Durchfiihrung
eines solchen auf einer ausfiihrlichen Diagnostik basierenden Individualschemas generell
mit groem zeitlichem Aufwand verbunden wire, der pro Bulle pro Akupunkturbehand-
lung im Durchschnitt 45-60 Minuten betriige. Zwar wire ein derartiger Mehraufwand im
Rahmen einer Studie ohne Weiteres zu bewiltigen, die Umsetzung einer Einzeltherapie in
den Praxisalltag eines wirtschaftlich orientierten Besamungsunternehmens erscheint

dementgegen nur schwer umsetzbar.

Zur Anwendung kamen zwei Korper- (Bl 23, Lg 3) und drei Ohrpunkte (Ovar, ACTH,
TSH), die in dieser Kombination von Herrn Prof. Dr. Dominik Irnich empfohlen wurden.
Die Auswahl der Punkte begriindet sich zum einen in ihrer Potenz, Urogenital-Organe im
Sinne der TCM zu stiarken (Korperpunkte) sowie regulierend auf hormonelle Kreisldaufe
einzuwirken (Ohrpunkte) (LANGE, 1985; AMBRONN et al., 2001; SCHOEN, 2008;
STUX et al., 2008; MULLER, 2011; ANGERMAIER, 2018). Zum anderen wurde bei der
Zusammenstellung die gefahrlose Zugénglichkeit der Punkte beim Bullen beriicksichtigt,
die jedoch gleichzeitig eine Limitation der Studie bedingt. So wurde aus Sicherheitsgriin-
den auf Punkte an den HintergliedmaBen sowie am Bauch verzichtet (z. B. Punkte der Nie-
ren- und Magenleitbahn oder des Konzeptionsgefidles), die in der Literatur allerdings als
hochwirksam beschrieben und — wie in Kap. V.1.2.1.2. dargestellt — in humanmedizini-
schen Studien mit dhnlicher Fragestellung erfolgreich angewendet wurden (GERHARD et
al., 1992; SITERMAN et al., 1997; PEI et al., 2005). Der Gebrauch dieser Punkte ginge
allerdings zwingend mit einer hohen Gefahr fiir den Therapeuten oder einer umfangreichen
Fixierung der Bullen einher, die einen erheblichen Stressfaktor fiir die Tiere darstellen
wiirde. Ob unter solchen Umsténden ein potentiell stirkerer Akupunktureffekt zum Tragen

kidme, bleibt demzufolge offen.

Beziiglich der Anzahl der Akupunktursitzungen, der Stichtiefe, der Verweildauer sowie

der Stimulation der Nadeln wurden allgemeine Richtwerte der Akupunktur (STUX et al.,
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2007) eingehalten. So wurden die Bullen zehnmal iiber einen Zeitraum von fiinf Wochen
behandelt. Die Nadeltiefe betrug am Ohr ca. 3 mm und am Korper ca. 1,5-2 cm. Nach dem
Einstich und vor dem Entfernen der Nadeln nach ca. 25 Minuten erfolgte eine kurze, ma-
nuelle Stimulation der Korperpunkte durch Nadelrotation zur Intensivierung der Reiz-
stiarke. Die Standardisierung dieser Faktoren zugunsten der Studienqualitéit vermag aller-
dings, wie auch die oben beschriebene Anwendung eines im Vorhinein festgelegten
Punkteschemas, eine Minderung des Behandlungserfolgs hervorzurufen, da dieser ent-
scheidend von einer individuellen Anpassung dieser Kriterien abhingen kann (LIU, 2007).
So wird in der Traditionell Chinesischen Medizin beispielsweise bei konstitutionell schwa-
chen Patienten mit chronischen Beschwerden eine hohe Anzahl von Akupunktursitzungen,
eine lange Verweildauer der Nadeln sowie eine milde oder gar keine manuelle Stimulation
angeraten. Umgekehrtes gilt fiir Patienten mit starker Konstitution und akuter Erkrankung
(STUX et al., 2007). Im Kontext der Stimulation sei aulerdem zu nennen, dass in dieser
Studie auf Moxibustion — im engeren traditionell chinesischen Sinne einer Nadeltherapie
zugehorig (Zhen Jiu = Stechen und Brennen; siehe Kap. 11.2.1.) — auf dem Stallgelénde aus
Brandschutzgriinden verzichtet wurde. Eine dahingehend mogliche Wirkungsverstiarkung

war somit ausgeschlossen.

Tiere der KG erhielten keine therapeutischen Malnahmen, wurden aber — dem zeitlichen
Therapie-Intervall der BG entsprechend — ebenfalls in Kastenstinde gefiihrt und dort fi-
xiert. Hieriiber wurde sichergestellt, dass du3ere — den Behandlungserfolg der Akupunktur
eventuell beeinflussende — Reize (z. B. Zuwendung durch Therapeuten oder Pflegeperso-
nal) auch Tiere der KG erreichten. Von konkreten Placebo-Akupunkturverfahren, die beim
Menschen speziell fiir die Durchfithrung kontrollierter Studien entwickelt wurden (z. B.
das Stechen von Nadeln an nicht-wirksamen Akupunkturpunkten (Schein-Akupunktur) o-
der die Verwendung sog. Placebo-Akupunkturnadeln, die sich bei Beriihrung der Haut
ohne deren Penetration ineinander verschieben (STREITBERGER & KLEINHENZ,
1998)), wurde bewusst abgesehen. Zum einen stehen diese Techniken in der Kritik, keine
echten, inerten Placebo-Verfahren zu verkorpern, da sie alleine durch Hautkontakt oder -ir-
ritationen eigene lokale Wirkungen im Korper auslosen konnen (IRNICH, 2000). Zum an-
deren ist beim Tier — bei Gleichsetzung der @uBBeren Umstinde — ein Modell mit Verzicht
auf eine Placebo-Behandlung zu rechtfertigen, da im Gegensatz zum Menschen keine Er-

wartungshaltung gegeniiber dem Therapieverfahren besteht.
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2.3. Zielparameter

Die Zielparameter dieser Studie umfassen Spermiengiitemerkmale der Spermienquanti-
tat, -motilitdt und -morphologie, die mittels CASA-System erfasst werden konnen. Die
Verwendung dieses Systems bringt — im Gegensatz zur mikroskopischen Routineuntersu-
chung — insbesondere den Vorteil einer objektiven Befunderhebung mit sich, indem der
Einfluss des einzelnen Untersuchers verringert wird. Dies fiihrt nachweislich zu einer Ver-
besserung der Fertilitdatsprognose (WABERSKI & PETRUNKINA, 2007; PETRUNKINA
et al., 2008; TSAKMAKIDIS, 2016). Als weiterer Vorzug dieses Verfahrens ist die simul-
tane Erfassung einer Vielzahl von Spermienparametern zu nennen, die zum Teil durch ma-
nuelle Mikroskopie nicht detektiert werden konnen (VERSTEGEN et al., 2002;
RIJSSELAERE et al., 2012). Insbesondere die — auch in dieser Studie analysierten — Ge-
schwindigkeitsparameter stellen eine fiir das CASA-System-spezifische Besonderheit dar,
deren positive Korrelation zur Fertilitdt am Bullen (FARRELL et al., 1998; CSEH et al.,
2003; KATHIRAVAN et al., 2008; MOCE & GRAHAM, 2008; KUMAR et al., 2014;
NAGY et al., 2015; MORRELL et al., 2017) sowie am Menschen (FETTEROLF &
ROGERS, 1990; LIU et al., 1991; LARSEN et al., 2000; HIRANO et al., 2001) bereits

nachgewiesen wurde.

Als problematisch ist indessen die fehlende Standardisierung der technischen Einstellun-
gen bei der computergesteuerten Spermienanalyse anzusehen. So existieren CASA-Mo-
delle verschiedener Firmen (z. B. ,, Hamilton-Thorne Motility Analyzer*, ,, Cell Soft Auto-
mated Semen Analyzer*, ,, Cell Trak Analyzer, Hobson Sperm Tracker“ (KRAUSE et al.,
2000)), die jeweils ungleiche Software-Einstellungen empfehlen. Da diese die Messergeb-
nisse einer Untersuchung entscheidend beeinflussen (SMITH & ENGLAND, 2001), ist die
Vergleichbarkeit von Studien, die unterschiedliche CASA-Systeme zur Analyse verwen-
den, eingeschriankt (VERSTEGEN et al., 2002; RIJSSELAERE et al., 2003). Gleiches gilt
fiir die Auswahl bestimmter Prozesselemente der CASA-Analyse, wie z. B. Messkam-
mern, Verdiinnermedien oder Untersuchungstemperaturen (IGUER-OUADA &
VERSTEGEN, 2001; RIJSSELAERE et al., 2003; SCHAFER-SOMI & AURICH, 2007),
die von verschiedenen Laboratorien unterschiedlich gehandhabt wird. Aufgrund der dar-
gestellten Erkenntnisse miissen also die Ergebnisse der vorliegenden Studie in Abhéngig-
keit von den bei der CASA-Untersuchung verwendeten Einstellungen (siche Kap. IX.2)
und Materialien betrachtet werden. Diese entsprechen den Standards der ,,Rinderunion Ba-
den-Wiirttemberg e. V.* und beruhen auf den Herstellerempfehlungen der Firma ,, Hamil-

ton-Thorne Biosciences“.
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Die fehlende Standardisierung der CASA-Settings erschwert auBerdem die Festlegung (in-
ter-)nationaler Normwerte fiir die Spermiengiite (VERSTEGEN et al., 2002), sodass ent-
sprechende CASA-Richtgroen beim Bullen bislang fehlen (ADR-Richtlinien sind auf
CASA-Settings nicht ausgerichtet; siehe Kap. II1.2.1.). Fiir die gegenstidndliche Studie be-
deutet dies, dass im Rahmen der Ergebnisauswertung eine Kategorisierung der Parameter-
werte hinsichtlich physiologischer oder mangelhafter Qualitét zu den jeweiligen Messzeit-
punkten nicht erfolgen konnte. Dargestellt wurde nur die Verbesserung oder
Verschlechterung der Werte im Zusammenhang mit der Intervention. Lediglich beziiglich
des Anteils der progressiv beweglichen Spermien sowie des Anteils der Spermien mit in-
takter Morphologie (£ Einschlusskriterien und Hauptzielparameter) war eine Qualitéts-
Einstufung, basierend auf den von der ,,Rinderunion-Baden-Wiirttemberg e. V.* intern

festgelegten Grenzwerten, moglich.

3. Schlussfolgerung und Ausblick

Die Ergebnisse dieser randomisiert kontrollierten Studie liefern keinen Hinweis darauf,
dass Akupunktur in der gewihlten Ausfithrung Spermienqualitit und Libido von Jungbul-
len verbessern kann. So war hinsichtlich des Hauptzielparameters (Anteil der Jungbullen,
der im Gegensatz zur Screening-Phase nach Intervention eine physiologische Spermien-
qualitit aufwies) kein Unterschied zwischen der BG und der KG zu verzeichnen. Selbiges
gilt fiir die Nebenzielparameter (Spermiengiitemerkmale aus den Uberkategorien der Sper-
mienquantitit, -motilitdt und -morphologie sowie die Libido). Der in der humanmedizini-
schen Literatur postulierte positive Effekt von Akupunktur auf die Spermienqualitiit — ins-
besondere die Motilitdit und die Morphologie — konnte folglich fiir Jungbullen nicht

bestitigt werden.

Aus der Tatsache heraus, dass sich die Methodik der Akupunkturbehandlung der vorlie-
genden Analyse weitgehend von jener der humanmedizinischen Studien unterscheidet,
wire die Durchfiihrung einer weiteren Untersuchung mit dahingehend angepasstem Aku-
punkturkonzept anzudenken. Jedoch ist zu betonen, dass diese Unterschiede — vorwiegend
hinsichtlich Punktauswahl und -stimulation — bewusst in Kauf genommen wurden, um eine
fiir alle Beteiligten moglichst gefahrlose Behandlung der Bullen zu gewihrleisten. So wiire
eine Angleichung des Therapiekonzepts an das der Humanmedizin (Verwendung von po-
tentiell wirksameren Akupunkturpunkten am Bauch sowie an der HintergliedmaBe, zusitz-
liche Stimulation durch Moxibustion) zwar durchaus umsetzbar, aber durch die dafiir er-

forderlichen FixationsmaBBnahmen sehr wahrscheinlich mit erheblichem Stress fiir Tier und
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Therapeuten verbunden, der einem Akupunkturerfolg schlechtestenfalls sogar entgegen-
wirken konnte. Selbst wenn eine solche Untersuchung positive Ergebnisse erzielen wiirde,
wire die Umsetzung der Therapie in den Praxisalltag einer Besamungsstation mit erhebli-
chem zeitlichem und personellem Aufwand verbunden (z. B. Mehrbedarf an Pflegeperso-
nal, Schaffung brandsicherer Riumlichkeiten fiir Moxibustion), sodass wirtschaftlich ge-
sehen eine Rentabilitdt der Behandlung vermutlich nicht gegeben wire. Eine Empfehlung
fiir die Durchfiihrung dahingehender Studien kann in Anbetracht der aufgezeigten Krite-

rien daher nicht ausgesprochen werden.

Aufgrund des Faktums, dass diese Studie die bestehende Therapieliicke fiir die Optimie-
rung der Spermienqualitit von Jungbullen nicht schlieBen konnte, ist die Besamungsin-
dustrie weiterhin auf die Erforschung innovativer Konzepte angewiesen. Bis zur Etablie-
rung etwaiger neu entwickelter Therapiemethoden muss die Problematik des — im Zuge der
genomischen Selektion selbst zu verantwortenden — erhohten Anteils an Jungbullen mit
schlechter Spermienqualitit im Zuchtbetrieb gezwungenermallen akzeptiert werden.
Nichtsdestotrotz bietet sich durch die in dieser und zahlreichen weiteren Studien gewon-
nene Erkenntnis, dass sich die Spermienqualitit von Jungbullen mit Fortschreiten der se-
xuellen Reife von alleine verbessert, der Ausweg, durch ledigliches Zuwarten Bullen mit
besseren Parameterwerten zu erhalten. Gleichwohl lidsst sich diese Option, aufgrund des
groflen dafiir anzusetzenden Zeitintervalls, nur schwer mit den wirtschaftlichen Interessen

der Besamungsindustrie vereinbaren.
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VL. ZUSAMMENFASSUNG

Einsatz von Akupunktur zur Verbesserung der Spermienqualitit genomisch

gepriifter Jungbullen — eine randomisiert kontrollierte Studie

Einleitung:

Im Zuge der Einfiihrung der genomischen Selektion werden — aufgrund der friihzeitigen
Vertfiigbarkeit von Zuchtwerten — vermehrt Jungbullen zur Spermiengewinnung herange-
zogen. Aufgrund der Tatsache, dass diese teilweise nicht den Anforderungen an die Sper-
mienqualitit geniigen, sind Besamungsbetriebe daran interessiert, Therapiemoglichkeiten
zur Verbesserung der Spermienqualitit zu implementieren. Abgesehen von der Moglich-
keit, die Rahmenfaktoren der Bullenhaltung sowie des Spermiengewinnungs- und -prozes-
sierungsverfahrens zu perfektionieren, bestehen derzeit jedoch keine allgemein akzeptier-
ten Optionen, die Spermienqualitédt aktiv zu beeinflussen. In der Humanmedizin wurden
positive Effekte von Akupunktur auf die Spermienqualitit des Mannes nachgewiesen. Bei
dieser Therapieform, die einen Teilbereich der Traditionell Chinesischen (Veterinir-)Me-
dizin darstellt, handelt es sich um ein jahrtausendealtes Reizverfahren, bei dem spezifische
Hautpunkte mit feinen Nadeln stimuliert werden. Aufgrund des niedrigen Kostenaufwands
sowie der geringen Invasivitidt einer Akupunkturbehandlung bietet sich diese Methode
auch fiir den Besamungsbetrieb an. Das Ziel der vorliegenden Arbeit war es daher, die
Wirkung von Akupunktur auf Spermienqualitit und Libido genomisch gepriifter Jungbul-

len zu untersuchen.

Material und Methoden:

Es wurden zwei Analysen durchgefiihrt, eine randomisiert kontrollierte Studie (Hauptstu-
die) sowie eine Kohortenstudie. In der randomisiert kontrollierten Studie wurden Jungbul-
len mit mangelhafter Spermienqualitédt untersucht. Bullen, die iiber einen Zeitraum von
acht Wochen (Screening-Phase) eine progressive Spermienmotilitit < 58 % und/oder eine
intakte Spermienmorphologie < 90 % in 70 % der gewonnenen Nativspermaproben auf-
wiesen, wurden zwei Gruppen zugeordnet, der Behandlungs- oder der Kontrollgruppe.
Tiere der Behandlungsgruppe erhielten zehn Akupunkturbehandlungen a 25 Minuten an
den Punkten Bl 23 und Lg 3 (Korperpunkte) sowie Ovar, ACTH und TSH (Ohrpunkte)
iiber einen Zeitraum von fiinf Wochen. Diesem Behandlungsintervall zeitlich entsprechend
wurden Bullen der Kontrollgruppe ohne Erhalt einer therapeutischen Malnahme lediglich

in die Behandlungsstinde gefiihrt und dort fixiert. Nach der fiinfwochigen
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Interventionsphase schloss sich eine elfwochige Periode der Nachbeobachtung an, woraus
sich ein Gesamtbeobachtungszeitraum von 24 Wochen pro Tier ergab. Als Hauptzielpara-
meter wurde der Anteil der Jungbullen erhoben, der im Gegensatz zur Screening-Phase
(1.-8. Woche des Gesamtbeobachtungszeitraums) nach Intervention (15.-22. Woche des
Gesamtbeobachtungszeitraums) eine physiologische Spermienqualitit (progressive Sper-
mienmotilitdt > 58 % und intakte Spermienmorphologie > 90 % in 70 % der gewonnenen
Nativspermaproben) aufwies. Die statistische Auswertung des Hauptzielparameters er-
folgte mithilfe des Fisher-Tests. Als Nebenzielparameter wurden weitere
Spermiengiitemerkmale sowie die Libido der Tiere erfasst: Spermienquantitiit (Gesamtzahl
der Spermien); Spermienmotilitidt (bewegliche Spermien, progressiv bewegliche Sper-
mien, statische Spermien, langsame Spermien, Kopf-Schlagfrequenz, Linearitit, Geradli-
nigkeit); Spermienmorphologie (morphologisch intakte Spermien, Spermien mit geknick-
tem Schwanz, Spermien mit Schleifenform, Spermien mit proximalem Zytoplasmatropfen,
Spermien mit distalem Zytoplasmatropfen, Spermien mit distalem-Mittelstiickreflex); Li-
bido (Reaktionszeit eines Bullen bis zum Aufsprung, Annahme der Sprungpartner). Die
Nebenzielparameter wurden mittels einer Zeitreihenanalyse iiber 24 Wochen (£ Gesamt-
beobachtungszeitraum) untersucht. Statistische Berechnungsgrundlage hierfiir war das
GEE (Generalized Estimating Equations)-Modell. Des Weiteren wurde ein Vergleich der
Nebenzielparameter zwischen den Gruppen jeweils vor (1.—8. Woche des Gesamtbeobach-
tungszeitraums) und nach Intervention (15.-22. Woche des Gesamtbeobachtungszeit-
raums) mithilfe des Mann-Whitney-U-Tests durchgefiihrt. Die Spermagewinnung erfolgte
durchschnittlich zweimal pro Woche pro Bulle. Die Spermaproben wurden mithilfe eines

CASA-Systems analysiert; die Libido wurde iiber einen Dokumentationsbogen bewertet.

In der Kohortenstudie wurden zudem Jungbullen mit guter Spermienqualitit untersucht,
um auszuschlieBen, dass Akupunktur sich nachteilig auf Spermienqualitit und Libido aus-
wirkt. Bullen, die wihrend der Screening-Phase eine progressive Spermienmotilitit von
63 %—-68 % und eine intakte Spermienmorphologie von > 90 % in 70 % der gewonnenen
Nativspermaproben aufwiesen, erhielten analog zum Versuchsaufbau der randomisiert
kontrollierten Studie zehn Akupunkturbehandlungen. Die Untersuchung erfolgte explora-

tiv; es wurde nicht zwischen Haupt- und Nebenzielparameter unterschieden.

Ergebnisse:

In die randomisiert kontrollierte Studie wurden 42 Jungbullen mit mangelhafter Spermien-
qualitit eingeschlossen. Vier Tiere schieden vorzeitig aus der Studie aus, sodass die Bullen

im Verhiltnis von 21:17 auf Behandlungs- und Kontrollgruppe verteilt wurden.
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Hinsichtlich des Hauptzielparameters war kein signifikanter Unterschied zwischen den
Gruppen auszumachen. Der Anteil der Tiere mit physiologischer Spermienqualitit nach
Intervention betrug in der Behandlungsgruppe 6/21, in der Kontrollgruppe 3/17. Auch be-
ziiglich der Nebenzielparameter war, bis auf zwei Ausnahmen (Spermien mit Schleifen-
form und distalem Zytoplasmatropfen), nach Intervention kein signifikanter Unterschied
zwischen den beiden Studiengruppen festzustellen. Unabhéngig davon wurde eine signifi-
kante Verbesserung nahezu aller Nebenzielparameter iiber die Zeit und mit steigendem

Alter der Bullen nachgewiesen.

In die Kohortenstudie wurden elf Jungbullen mit guter Spermienqualitét eingeschlossen.
Zwei Tiere schieden vorzeitig aus der Studie aus, sodass letztendlich neun Tiere in der
Auswertung beriicksichtigt wurden. Fiir beinahe alle Parameter wurde eine signifikante

Verbesserung iiber die Zeit dokumentiert.

Schlussfolgerungen:

Die Ergebnisse der randomisiert kontrollierten Untersuchung liefern keinen Hinweis da-
rauf, dass Akupunktur — mit dem in dieser Studie angewendeten Schema — Spermienqua-
litdt und Libido von Jungbullen zu verbessern vermag. Die in humanmedizinischen Studien
nachgewiesene positive Wirkung von Akupunktur auf die Spermienqualitit konnte dem-
nach nicht bestétigt werden. Primir urséchlich hierfiir ist moglicherweise das in der vorlie-
genden Analyse angewendete Akupunkturkonzept. So wurde aus Griinden der Sicherheit
wohlweislich auf — in der Literatur als wirksam beschriebene und in den humanmedizini-
schen Studien angewendete — Punkte am Bauch sowie an den HintergliedmaBen des Bullen
verzichtet. Eine Angleichung des Therapiekonzepts an das der Humanmedizin ginge zwin-
gend mit strengen FixationsmaB3nahmen der Bullen einher, die mit erheblichem Stress fiir
Tier und Therapeuten verbunden wéren. Eine Empfehlung fiir die Durchfithrung dahinge-

hender Studien ist daher nicht abzugeben.

Den Ergebnissen der Kohortenstudie zufolge ist eine nachteilige Wirkung von Akupunktur
auf Spermienqualitit und Libido genomisch gepriifter Jungbullen mit guter Spermienqua-

litdt nicht zu belegen.

Die vorliegende Arbeit wurde durch den ,, Forderverein Biookonomieforschung e. V., die
., Dres. Jutta und Georg Bruns-Stiftung “ sowie das Unternehmen ,,IMV Technologies“ un-

terstiitzt.
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VII. SUMMARY

The effectiveness of acupuncture in improving semen quality of genomically proven

young bulls — a randomized controlled trial

Introduction:

With the introduction of genomic selection, young bulls are increasingly being used for the
collection of sperm due to the early availability of breeding values. Because some of these
bulls do not meet the required semen quality, insemination stations are interested in imple-
menting therapeutic methods to improve the semen quality. However, apart from upgrading
the general conditions surrounding the rearing of bulls as well as the semen collection and
processing procedure, no generally accepted options exist to improve the semen quality of
young bulls. In human medicine, the use of acupuncture on men has been found to have a
positive impact on semen quality. As a part of Traditional Chinese (Veterinary) Medicine,
this millennia old form of therapy stimulates certain points on the skin via the use of very
thin needles. Due to its low costs as well as its limited invasiveness, acupuncture is well
suited for use in the insemination business. The goal of this thesis was to explore the effect

of acupuncture on the semen quality and libido of genomically tested young bulls.

Material and Methods:

Two studies were performed: a randomized controlled trial (main study) and a cohort study.
In the randomized controlled trial, young bulls with poor semen quality were studied. Bulls,
which, over a period of eight weeks (screening phase), displayed a progressive motility
< 58 % and/or an intact morphology < 90 % in 70 % of sperm samples were divided into
two groups, the treatment group and the control group. Over the course of five weeks,
animals in the treatment group received ten 25-minute acupuncture treatments at the points
B1 23 and GV 3 (points on the body) as well as at Ovary 23, ACTH and TSH (points on
the ear). Over the same time intervals, bulls in the control group were simply led into the
treatment boxes and held there for 25 minutes. After the five-week intervention period, a
follow-up of eleven weeks observation time brought the total observation time to 24 weeks
per animal. As the primary outcome measure was given by the share of young bulls, which,
after the intervention phase (15.-22. week of the total observation period), but not during
the screening phase (1.—8. week of the total observation period), displayed a physiological
semen quality (progressive motility > 58 % and/or an intact morphology > 90 % in 70 %

of sperm samples). The statistical analysis of the primary outcome parameter was
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performed by means of the Fisher test. As secondary outcome measures, further sperm
parameters as well as the libido of the animals were measured. These were the sperm quan-
tity (total sperm count), the sperm motility (motile sperms, progressive sperms, static
sperms, slow sperms, beat cross frequency, linearity, straightness), the sperm morphology
(sperms with intact morphology, sperms with bent tail, sperms with coiled tail, sperms with
proximal droplet, sperms with distal droplet, sperms with distal midpiece reflex) and the
libido (reaction time of bulls until mounting and acceptance of the mounting partner).
These secondary outcome measures were studied using a time series analysis over the
course of 24 weeks (£ total observation period). The basis for statistical calculations was
provided by the GEE (Generalized Estimating Equations) model. Furthermore, a compari-
son of the secondary outcome measures between groups before and after the intervention
period (1.-8. week and 15.-22. week of the total observation period, respectively) was
performed with the help of the Mann-Whitney-U-Test. Sperm samples were collected on
average twice weekly per bull. The samples were analysed using a CASA system and the

libido was recorded using a documentation form.

In the cohort study, young bulls with good sperm quality were studied to ensure that acu-
puncture did not negatively impact sperm quality and libido. In an identical manner to the
experiment conducted for the randomized controlled study, bulls which had a progressive
motility of 63 %—68 % and an intact morphology of > 90% in 70 % of sperm samples,
received ten acupuncture sessions. The study was performed in an explorative fashion; no

distinction was made between primary and secondary outcome measures.

Results:

The randomized controlled trial contained 42 young bulls with poor semen quality. Four
of these did not qualify for the study, resulting in a distribution of 21:17 bulls between the
treatment and control group respectively. With regards to the primary outcome parameters,
no significant difference between the two groups was detected. The fraction of animals
with a physiological sperm quality was 6/21 in the treatment group and 3/17 in the control
group. With the exception of sperms with coiled tail and sperms with distal droplet, the
secondary outcome parameter also showed no significant difference between both groups.
Independent of these findings, a significant improvement in almost all secondary outcome

parameters was observed over the time and with increasing age of the bulls.

Conclusion:

The results of the randomized control trial do not indicate that acupuncture, in the manner
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performed in this trial, improves the sperm quality or libido of young bulls in any signifi-
cant way. Therefore, the positive influence of acupuncture found in human medical re-
search could not be confirmed. This could be primarily due to the acupuncture technique
employed in this trial. For safety reasons, certain points on the midsection and the hind
limbs of the bulls were omitted. The analogous points in humans have been documented
as effective in the literature and have been employed in medical studies. An extension of
therapy methods to include these points would involve restraints on the movement of the
bulls, which would result in severe stress for both the animal and the therapist. Therefore,

further studies to this end are not to be recommended.

The results of the cohort study indicate no adverse effect of acupuncture on the sperm

quality and libido of young bulls with good sperm quality.

This thesis was supported by the “Forderverein Biookonomieforschung e. V", the

“Dres. Jutta und Georg Bruns-Stiftung” and “IMV Technologies”.
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2. Setup-Parameter des ,,IVOS II Clinical
CASA-Setup-Parameter Interpretation Einstellung
VAP statisch Maximalwert der VAP, damit ein Spermium als
- . 4 um/s
(VAPstatisch) »statisch® gewertet wird
VSL statisch Maximalwert der VSL, damit ein Spermium als
e . 1 pm/s
(VSLstatisch) ,.statisch“ gewertet wird
Linearitét progressiv Mindestwert der Linearitét, damit ein Spermium
. _ . 80 %
(STRprogressiv) als ,,progressiv beweglich* gewertet wird
VAP progressiv Mindestwert der VAP, damit ein Spermium als 50 umy/s
(VAPprogressiv) »progressiv beweglich* gewertet wird a
VSL langsam Maximalwert der VSL, damit ein Spermium als
“ _ 30 pm/s
(VSLiangsam) ,langsam* gewertet wird
VAP langsam Maximalwert der VAP, damit ein Spermium als
“ _ 20 pm/s
(VAPiangsam) ,langsam* gewertet wird
Durchschnittliche Linge fiir | Schwanzléinge, iiber die eine Kriimmung gemes- 5um
Schwanzkriimmung sen wird a
. Mindestwert der Schwanzkriitmmungsrate, damit
Minimale ) ) . . «
N einem Spermium ein ,,geknickter Schwanz* zu- | 20 °/um
Schwanzkriimmungsrate .
gerechnet wird
Minimale Mindestwert des Schwanzkriimmungswinkels,
Schwanzkriimmung damit einem Spermium eine ,,Schleifenform* zu- 180 °
gerechnet wird
Mindestldnge fiir die Summe aus Spermienkopf
Proximale Kopflinge und proximalem Zytoplasmatropfen, damit ei- 105 um
Tropfchen nem Spermium ein ,,proximaler Zytoplasmatrop- > H
fen* zugerechnet wird
Mindestabstand von der Kopfbasis bis zum dista-
Minimaler distaler Abstand len Zytoplasmatropfen, damit einem Spermium A um
Tropfchen ein ,,distaler Zytoplasmatropfen* zugerechnet a
wird
Maximale DMR- Maximaler Abstand zw1§ch§n Schwanze‘nde u‘nd
Tronfchen bis Schwanzende Zytoplasmatropfen, damit einem Spermium ein 50 um
p ,Distaler-Mittelstiickreflex zugerechnet wird
Maximale DMR- Abstand V9n Fler Kopfbas.is bis .zum .Schwanz—.
B ende, damit einem Spermium ein ,,Distaler-Mit- 20 um
Schwanzlinge

telstiickreflex* zugerechnet wird

Abk.: DMR: distaler-Mittelstiickreflex; s: Sekunde; VAP: average path velocity (dt.: Mittlere
Geschwindigkeit, pm/Sek); VCL: curvilinear velocity (dt.: Kurvolineare Geschwindigkeit,
um/Sek); VSL: straight line velocity (dt.: Lineare Geschwindigkeit, um/Sek); pm: Mikrometer
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