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Liebe Mitglieder,

leider beginnt dieses GKF-Info mit ei-
ner traurigen Nachricht. Herr Udo Ko-
pernik ist verstorbenen, ein Urgestein
der Gesellschaft zur Fdrderung ky-
nologischer Forschung, der diese vor
29 Jahren mit gegrindet hat. Er war
zuletzt stellvertretender Vorsitzender
des Kuratoriums und wollte sich der
Neugestaltung der Webseite widmen,
die er, wie jahrzehntelang auch das
GKF-Info auch gestalterisch gepragt
hat. Wir werden seine hoch geschatzte
Leistung fur die GKF in Erinnerung be-
halten.

Auf Seite 40 dieses Heftes werden Sie
etwas Schones finden. Frau Dr. Heike
Diekmann schickte mir einfach so ei-
nen Uber zweiseitigen Beitrag, in dem
sie die Ergebnisse von vier wissen-
schaftlichen Arbeiten zusammenfasst.
Ihre Anregung, dass es in der GKF si-
cher noch andere Mitgliedern gabe, die
neue wissenschaftliche Publikationen
Uber Hunde lesen und vielleicht die Er-
gebnisse und Erkenntnisse dieser For-
schungsarbeiten teilen mdochten, will
ich an Sie weitergeben. Durch Herrn
Greter, Frau Diekmann und auch Mit-
glieder des Forschungsausschusses
entsteht gerade in der GKF hoffentlich
eine neue Form der Wissenschafts-
kommunikation und vielleicht sogar
eine neue Tradition.

Die GKF istdem Verein Heimtierverant-
wartung beigetreten, dessen Ziel eine
europaweite Kennzeichnungs-und Re-

gistrierungspflicht von Hunden ist. Wir
sehen darin einen wichtigen Schritt
fur das Wohl des Hundes. Zwei wich-
tige Anliegen sind damit verbunden,
namlich durch eine Suchmaschine die
RUckvermittlung von entlaufenen Tie-
ren zu vereinfachen und den illegalen
Welpenhandelzubekdmpfen. Deutsch-
land ist eines der letzten Lander in der
EU ohne eine solche Kennzeichnungs-
und Registrierungspflicht. Vorsitzende
des Vereines Heimtierverantwortung
ist Dr. Petra Sindern, die Vizeprasiden-
tin des Bundesverbandes Praktizie-
render Tierarzte (bpt).

Neben zwei neuen GKF-Projekten fin-
den Sie vier Abschlussberichte, die |h-
nen wieder einmal zeigen, wie mihsam
und genau Forschung sein muss, um
zu neuen Erkenntnissen zu gelangen.
Und sie zeigen noch etwas, Forschung
ist altersunabhangig. Esist egal, ob die
Forschenden in den Zwanzigern oder
Achtzigern sind. Freuen Sie sich Uber
den Beitrag von Prof. Bostedt und er-
fahren, dass der Geburtstermin von
der Fetenzahl bestimmt wird - zumin-
dest bei Boxerhtndinnen.

Jetzt winsche ich Ihnen frohe Feier-
tage und Freude bei der Lektlre des
GKF-Info. Lesen Sie, was dank der Un-
terstltzung der GKF erforscht wurde
und wird und was es Neues in der Hun-
deforschung gibt.

Mit besten GriBen
lhr
Martin Fischer



Kommt es auf die Lange an? Bedeutung der Rutenlange
in der sozialen Kommunikation bei Hunden

Es gibt eine Vielfalt an verschiedenen
Rutentypen bei Hunden. Diese Studie
widmet sich spezifisch der Frage, ob
undwennja, welcheBedeutungdielLan-
ge derRuteindersozialen Kommunika-
tion hat. Insbesondere wird der Frage
nachgegangen, ob Hunde mit einer an-
geborenen kurzen Rute (,Natural Bob-
tails”) in ihrer Moglichkeit zur sozialen
Kommunikation eingeschrankt sind.

Natural Bobtails/Stummelruten

Wahrend das Kupieren der Schwanze
in Deutschland bei den meisten Hunde-
rassenverbotenist, gibtes mindestens
31Hunderassen, in denen das Vorkom-
men sogenannter ,Natural Bobtails”
bzw.,Stummelruten”beschrieben oder
im Rassestandard gewUlnscht ist. Der
fachliche Ausdruck dazu heiBt ,konge-
nitale Brachyurie”, was Ubersetzt wie-
derum ,angeborene Kurzschwanzig-
keit” bedeutet. Bei 17 Hunderassen ist
der Erbgang dazu entschlisselt (auto-
somal dominante Mutation, lokalisiert
im  T-Box-Transkriptionsfaktor), fir
andere Hunderassen ist lediglich be-
kannt, dass es sich um einen anderen
Erbganghandeln muss. Eine Auflistung
der Rassen ist in Tabelle 1 aufgefihrt.
Abbildung 1zeigt einen Australian She-
pherd mit kongenitaler Brachyurie.

Hunderassen, bei denen kongenitale
Brachyurie beschriebenist

Mutation im T-Box Transkriptionsfak-
tor nachgewiesen(C189 Mutation)
Australian Shepherd
Australian Stumpy Tail Cattle Dog
Berger des Savoie
Brasilianischer Terrier
Bretonischer Spaniel
Bourbonnais Pointer
Dansk/Svensk Gardhund
Jack Russel Terrier
Karelischer Barenhund
Kroatischer Schaferhund
Mudi
Osterreichischer Pinscher
Perro de Agua Espanol
Polski Owczarek Nizinny
Pyrenadischer Schaferhund
Schipperke
Schwedischer Vallhund

Mutation im T-Box Transkriptionsfak-
tor (C189G Mutation) getestet, aber
nicht nachgewiesen

Boston Terrier

Englische Bulldogge

King Charles Spaniel

Miniatur Schnauzer

Parson Russel Terrier

Rottweiler



Mutation im T-Box Transkriptions-
faktor (C189G Mutation) nicht wissen-
schaftlich untersucht
Englischer Cocker Spaniel
Entlebucher Sennenhund
Franzosische Bulldogge
Gos d'Atura
Mops
Old English Sheepdog
Pembroke Welsh Corgi
Schwedischer Wallhund

Homozygote Trager der oben genann-
ten Mutation versterben bereits im
Mutterleib, was zu kleineren Wurfen
flhrt[1]. Heterozygote Trager des Gens
(Merkmalstrager dieser Rassen) soll-
ten daher nicht miteinander verpaart
werden. Kongenitale Brachyurie kann
unter bestimmten Umstanden mit
gesundheitlichen  Einschrankungen
einhergehen, wie beispielsweise Wir-
belsdulenschaden, welche dann wie-
derum mit Schmerzen fiir das Tier ver-
bunden sein kdnnen. Allerdings gibt es
auch Merkmalstrager (Tiere mit Stum-
melrute), welche nachgewiesenerma-
Ben keine damit verbundenen gesund-
heitliche Einschrankungen haben.

Die Bedeutung der Rute

Dass die Rute in der sozialen Kommu-
nikation eine bedeutende Rolle spielt,
ddrfte wohl jedem Hundehalter be-
kannt sein. Eine Bedeutung fir die Ba-
lance konnte jedoch in einer unlangst
als preprint veroffentlichten Studie
nicht nachgewiesen werden. Vielmehr

Kongenitale Brachyurie kommt beispielsweise
beim Australian Shepherd vor. Hier ist ein Merk-
malstrager in einer sozialen Interaktion mit sei-
nem Besitzer gezeigt.

kommen die Wissenschaftler zu dem
Ergebnis, dass der Schwanz nur bei
einem bestimmten Verhaltnis von Kor-
perlange zu Schwanz Uberhaupt eine
Rolle in der Balance einnimmt. Wah-
rend dieses Verhaltnis bei Katzen ge-
gebenist, bei denen die Schwanzlange



der Korperlange entspricht, ist dies
bei Hunden nicht der Fall [2]. Die viel
diskutierte Rolle fur die Beweglichkeit
und Balance entfallt bei Hunden nach
dieser wissenschaftlichen Erkenntnis.
Somit bleibt die unbestrittene Bedeu-
tung in der sozialen Kommunikation.
Durch die enorme Rassevielfalt gibt es
eine ganze Bandbreite an unterschied-
lichen Ruten (schlank, behaart, gerin-
gelt...). Hunde lernen insbesondere in
spezifischen sozialen Entwicklungs-
phasen, korpersprachliche Signale
anderer Hunde (und anderer Spezies)
korrekt zu deuten [3]. Dies schlieBt -
bei entsprechendem (positiv besetz-
ten)Kontakt auch andere Hunderassen
(und somit wahrscheinlich auch ande-
re Rutenhaltungen/-formen) ein. Die
Frage ist also, inwieweit die Lange der
Rute flr die soziale Kommunikation Be-
deutung hat. Eine Studie, ein Roboter-
modell nutzte, kommt zu dem Schluss,
dass Hunde lange Schwanze besser
lesen kénnen als kurze [4]. Allerdings
fehlen bei diesem Versuchsaufbau am
Modell die vielfaltigen anderen korper-
sprachlichen (und beispielsweise auch
olfaktorische, akustische) Signale, die
Hunde bekanntermaBen zur Kommu-
nikation zur Verfigung haben. Es ist
demnach denkbar, dass Hunde mit kur-
zen Ruten in der sozialen Entwicklung
lernen, andere korpersprachliche Ele-
mente fokussierter einzusetzen. Von
einigen Autoren ist zudem die Frage
aufgeworfen worden, ob es Menschen
(insbesondere Kindern)schwerer fallen

kdnnte, die kdrpersprachlichen Signale
von Hunden mit kurzer Rute korrekt zu
deuten, wobei hierzu bislang jegliche
wissenschaftliche Erkenntnis fehlt.

Ziel der Studie

Das Ziel dieser Studie ist, die Folgen
kongenitaler Brachyurie in der sozia-
len Kommunikation zu ermitteln. Die
Studie wird Uber zwei Jahre laufen und
untergliedert sich in drei Unterkapitel,
wobei die folgenden Fragestellungen
beantwortet werden:

1) Sind Merkmalstrager vermehrt in
agonistische Interaktionen mit Art-
genossen (sowoh! Initiator als auch
Empfénger) und/oder in Hund-Mensch
Aggression (inklusive ungerichteter
Aggression) im Vergleich zu Hunden
mit langer Rute verwickelt?

2) Gibteseinen Unterschiedin Person-
lichkeitsmerkmalen zwischen Merk-
malstragern und Hunden mit langer
Rute bei Vertretern derselben Rasse?
3) Zeigen Merkmalstrager in Alltagssi-
tuationen vermehrt auffalliges/uner-
winschtes Verhalten und erleben sie
in (stressigen) Alltagssituationen, bei-
spielsweise in Hund-Hund Begegnun-
gen mehr Stress als Hunde mit langer
Rute bei Vertretern derselben Rasse?

Versuchsaufbau

Der Versuchsaufbau gliedert sich ent-
sprechend den drei Fragestellungen.
Teil Twird mit Hilfe eines online Frage-
bogens zu agonistischen Interaktionen
durchgeflhrt. Dieser Fragebogen rich-



tet sich an alle Hundehalter. Es werden
Fragen zum Hund allgemein (z.B. Alter,
Geschlecht, Rasse), zum Zusammen-
leben mit dem Hund (z.B. wie lange im
Besitz, Nutzung des Hundes/Beschaf-
tigung mit dem Hund, Bezugsperso-
nen) sowie zum Verhalten des Hundes
gestellt (z.B. Reaktion in Hund-Hund
Begegnungen (angeleint/im Freilauf),
Reaktion in Bedrangungssituationen).
Die Lange der Rute wird gemeinsam
mit anderen Korpermerkmalen (z.B.
GroBe, Gewicht, Haarkleid) nebenbei
unter allgemeinen Informationen zum
Hund erfragt. Die Teilnahme am Fra-
gebogen ist freiwillig, kann zu jeder
Zeit abgebrochen werden und alle Da-
ten werden bereits Uber die genutzte
Software (SurveyXAct) anonymisiert
und selbstverstandlich nur fdr wis-
senschaftliche Zwecke genutzt. Die
gewonnenen Daten werden zur Be-
antwortung der Forschungsfrage in
Teil 1 in die Untergruppen Brachyurie
und Rute normaler Lange unterteilt.
Zwischen den Gruppen werden die be-
schriebenen Haufigkeiten Hund-Hund
und Hund-Mensch Konflikte und der
beschriebene Schweregrad (sowie die
unterschiedlichen Formen)verglichen.
Fdr Teil 2, den Vergleich der Person-
lichkeitsmerkmale zwischen Merkmal-
stragern und Hunden mit langer Rute,
stehen Datensatze der danischen und
schwedischen Hundeverbande zur
Verfdgung. In D&nemark und Schwe-
den wird flr Zuchtbeurteilungen ein
sogenanntes ,0Dog Mentality Assess-

ment” durchgeflihrt. Dieses basiert
auf einer standardisierten Einstufung
der  Persodnlichkeitsmerkmale  der
Hunde anhand diverser, wissenschaft-
lich validierter Verhaltenstests. Da-
ten zum ,Dog Mentality Assessment”
sind also flr die meisten registrierten
Zuchthunde in Dénemark und Schwe-
den vorhanden und auch das Merkmal
Schwanzldnge wird erhoben (wenn
auch nicht im gleichen Datensatz hin-
terlegt), sodass diese Datensétze ge-
zielt ausgewertet werden kénnen im
Hinblick auf die Fragestellung, ob sich
Merkmalstrager von Hunden mit lan-
ger Rute innerhalb derselben Rasse in
den verschiedenen Persdnlichkeits-
merkmalen unterscheiden. Um eine
moglichst gute Fokussierung auf das
Merkmal kongenitale Brachyurie zu
erlangen, liegt der Fokus zunachst auf
dem Australian Shephard, weil bei die-
ser Rasse Merkmalstrager und Nicht
Merkmalstrager gleichmaBig vertreten
sind.

Teil 3 umfasst eine praktische Daten-
erhebung mit Verhaltensbeobachtun-
gen an 30 Merkmalstragern und 30
nicht-Merkmalstragern der Rasse Aus-
tralian Shepherd (aufgrund der zahlen-
méaBigen Verbreitung dieser Rasse).
Angelehnt an den niedersachsischen
Wesenstest werden diese insgesamt
60 Hunde in gestellten Alltagssituatio-
nen und drei spezifischen Situationen
getestet. Die spezifischen Situationen
sind Hund-Hund-Interaktion im Frei-
lauf (jeweils mit bekanntem/unbekann-



tem Hund), Hund-Hund Begegnungen
an der Leine (jeweils mit bekanntem/
unbekanntem Hund)und Hund-Mensch
Interaktion im BegriiBungskontext (je-
weils mit bekanntem/unbekanntem
Menschen). Die Hunde werden in allen
Situationen gefilmt und das Videoma-
terial spater mittels einer Kombina-
tion aus bestehenden Ethogrammen
(standardisierte Protokolle zur Aufnah-
me spezifischer Verhaltenselemente)
gesichtet, sodass die verschiedenen
Verhaltenselemente erfasst werden
kdnnen. Dadurch, dass eine gleiche
Anzahl an Merkmalstragern und Nicht-
Merkmalstragern getestet wird, wird
ein Gruppenvergleich moglich, um die
Frage zu beantworten, ob Hunde mit
kurzer Rute anders reagieren, als Hun-
de mit langer Rute und ob Hunde mit
kurzer Rute andere korpersprachliche
Elemente nutzen.

Diese Studie wird wichtige Erkennt-
nisse zur Bedeutung der kongenitalen
Brachyurie liefern. Gleichzeitig tragt
sie zum besseren Verstandnis der viel-
schichten korpersprachlichen Kom-
munikation von Hunden bei.

1) Hyténen MK, Grall A, Hédan B, Dréano S, Se-
guin SJ, Delattre D, et al. Ancestral T-box muta-
tion is present in many, but not all, short-tailed
dog breeds. J Hered 2009

2) Rottier T, Schulz A, Sohnel K, McCarthy K,
FischerMS, JusufiA. Tailwags the dogis unsup-
ported by biomechanical modeling of Canidae
tails use during terrestrial motion. bioRxiv 2022
3) Howell TJ, King T, Bennett PC. Puppy parties
and beyond: the role of early age socialization
practices on adult dog behavior, Vet Med: Res
Reports 2015

4) Reimchen, Leaver. Behavioural responses
of Canis familiaris to different tail lengths of a
remotely-controlled life-size dogreplica. Beha-
viour 2008

Prof. Dr. Irena Czycholl, Associate Profes-
sor for Animal Welfare and Behaviour
Fachtierarzt fir Verhaltenskunde
University of Copenhagen, Department of
Veterinary and Animal Sciences
ic@sund.ku.dk

Wer sich noch eingehender fiir das Thema
interessiert, der wird auf folgenden Pod-
cast verwiesen:
https://andersmithund.podigee.io/123-
120-verhaltensforschung-am-hund-war-
um-es-so-wichtig-ist



Auswirkungen anderer Erkrankungen auf die Schilddrise

BeivielenHundenwird heutzutage eine
Unterfunktion der Schilddrise fest-
gestellt, auch wenn eine niedrige Hor-
monkonzentration durch ganz andere
Ursachen auftreten kann. In diesem
Forschungsprojekt geht es daher dar-
um, den Einfluss von Krankheiten einer
anderen Hormondrise, der Nebennie-
re, auf die Schilddrise zu untersuchen.
Dabei kann ein Syndrom entstehen,
was sich NTIS (Non-Thyroidal-lliness-
Syndrom) nennt und bedeutet, dass
die Schilddrisenhormonkonzentration
im Blut niedrig ist, obwohl die Ursache
nichtinderSchilddriseliegt. Auchliegt
in diesem Fall auf der Ebene der Zelle
nicht unbedingt ein Mangel an Schild-
drisenhormonen vor. Fur den Tierarzt
kann es entsprechend schwierig sein,
wenn niedrige Schilddrisenhormon-
werte im Blut gemessen werden, wie
zum Beispiel das Thyroxin (T4), zu un-
terscheiden ob die Schilddrise betrof-
fenist, eine andere HormondrUse oder
eine ganz andere Ursache wie Stress
oder Entzdndungen die Ursache sind.
Eine direkte Schilddrisenerkrankung
von anderen Problemen zu unter-
scheiden, ist auch deshalb schwie-
rig, da die klinischen Symptome einer
Schilddrisenunterfunktion beim Hund
unspezifisch sind. Die Tiere koénnen
allgemeines Unwohlsein, gesteigerten

Appetit, Gewichtszunahme aber auch
Hautprobleme zeigen. Das alles kann
aber auch bei anderen Krankheiten
auftreten. Insbesondere Erkrankun-
gen der Nebenniere kdnnen teilweise
ahnliche Symptome aufweisen. Daher
sollen konkret in dieser Studie Daten
und Blutproben von gesunden Hunden
und Hunden mit den Erkrankungen der
Nebenniere ausgewertet werden. Ne-
ben den Schilddrisenhormonparame-
tern sollen bestimmte Immunfaktoren,
sogenannte Zytokine (TNF-alpha, IL-1
und IL-2) untersucht werden. Es wer-
den keine Tierversuche durchgefihrt,
da ausschlieBlich Proben verwendet
werden, die bei anderen Untersuchun-
gen entnommen wurden. Die Ergeb-
nisse dieser Studie sollen dazu bei-
tragen, die Unterscheidung zwischen
Schilddrisenerkrankungen und dem
NTI-Syndrom ausgehend von der Ne-
benniere beim Hund zu verbessern.

Arbeitstitel: Auswirkungen der Endo-
krinopathien Hypoadrenokortizismus
(Addison)und Hyperadrenokortizismus
(Cushing)auf die canine Schilddriise

Prof. Dr. Marion Schmicke

Doktorandin: Judith Freudenberg
Stiftung Tierarztliche Hochschule Hannover
Marion.Schmicke@tiho-hannover.de



Vergleich zweier in-house-Kultursysteme fur die Diag-
nostik der kaninen bakteriellen Zystitis und des Effekts
einer unterschiedlich langen antibiotischen Therapie
mit Amoxicillin-Clavulansaure hinsichtlich Genesung

und Rezidivrate

Nur etwa die Halfte der Hunde mit einer
Blasenentzlindung haben tatsachlich
eine bakterielle Infektion der Harnbla-
se (Serensen et al. 2018, Sgrensen et
al. 2019, Windahl et al. 2014, Cetin et
al. 2003). Trotzdem wird ein GroBteil
der Hunde mit Symptomen einer Bla-
senentzdndung mit Antibiotika Uber
durchschnittlich ein bis zwei Wochen
behandelt, bis zu zwei Drittel davon,
ohne Uberhaupt ein Antibiotikum be-
nétigt zu haben (Sarensen et al. 2018).
Vor dem Hintergrund steigender Re-
sistenzen gegen haufig verwendete
Antibiotika und bei einem hohen Anteil
multiresistenter Bakterien (bis zu 43
% bei Harnwegsinfektionen) stellt dies
nicht nur ein therapeutisches Problem
flr das Einzeltier dar, sondern auch
eine ernst zu nehmende Bedrohung flr
die Gesundheit von Mensch und Tier
(Johnstone 2020, Wieler et al. 2015).
Die Diagnosestellung einer bakteriel-
len Harnweginfektion wird auch da-
durch erschwert, dass die Symptome
einer Blasenentzindung nicht nur bei
bakteriellen Infektionen, sondern bei

10

jeder Art einer Entzdndung der Harn-
wege wie z.B. Entziindung ohne Infek-
tionserreger (beim Menschen bspw.
durch Verkihlen), durch Harnsteine
oder auch Harnblasentumore auftre-
ten konnen. Eine Urinuntersuchung
ohne bakteriologische Kultur eignet
sich nicht gut fUr die Diagnosestellung
einer bakteriellen Harnwegsinfektion
(O'Neil et al. 2013, Swenson et al. 2004,
Vail et al. 1986). Der Goldstandard des
Nachweises einer bakteriellen Bla-
senentzdndung ist der Nachweis von
Bakterienwachstum in einer Urinkul-
tur. Leider ist die Durchflhrung einer
bakteriellen Kultur mit Resistenztest
mit einem erhéhten organisatorischen
Aufwand, hoéheren Kosten und einer
Wartezeit von einigen Tagen bis zum
Eintreffen des Ergebnis verbunden. In
der Humanmedizin werden schon seit
Jahrzehnten Kultursysteme, die vor
Ort in der Praxis eingesetzt werden
kénnen (,in-house- Kultursysteme”),
genutzt (Brookes-Howell et al. 2019,
Ferry et al. 1989). In der Tiermedizin
sind solche Testsysteme zwar eben-



falls verflgbar, u.a. Uricult® Vet und
Flexicult® Vet, sie werden aber noch
relativ selten genutzt. Potentiell be-
steht mit diesen Kultursystemen die
Chance, dass Tierarzte/-innen eine
bakterielle Harnwegsinfektion mit ge-
ringem finanziellen und zeitlichen Auf-
wand diagnostizieren kdnnen und so
der Einsatz von unndtigen Antibiotika
vermieden werden kann.

Die vorliegende Arbeit bestand aus
zwei Teilen. Im ersten Teil sollten zwei
in-house-Kultursysteme hinsichtlich
ihrer Praktikabilitdt und Tauglichkeit
mit einer traditionellen bakteriologi-
schen Urinkultur in einem externen
Mikrobiologie-Labor verglichen wer-
den. Im zweiten Teil sollte untersucht
werden, ob es far den Heilungsver-
lauf bei Hunden mit einer bakteriellen
Harnwegsinfektion einen Unterschied
macht, ob ein Antibiotikum wie her-
kommlich Uber eine Woche oder nur
Uber wenige Tage verabreicht wird.

Teil 1:

Vergleich zweier in-house-Kultursys-
teme fiir die Diagnostik der kaninen
bakteriellen Zystitis

Far diesen Teil wurden alle Hunde, die
zwischen Februar 2021 und Septem-
ber 2023 in der Klinik fr Kleintiere der
Justus-Liebig-Universitat GieBen auf-
grund von Symptomen einer Blasen-
entzindung vorgestellt wurden, in die
Studie aufgenommen. Die Besitzer/-
innenwurden dabeisehrdetailliertzum
Krankheitsverlauf befragt. Die Hunde

mussten keine strengen Einschluss-
kriterien erflllen, um an der Studie
teilzunehmen. Wichtig war nur, dass
die Hunde mindestens ein typisches
Symptom fUr eine Blasenentzindung
aufwiesen. Die Symptome beim Hund
ahneln dabei denen des Menschen. Sie
zeigen Schmerzen beim Urinabsatz,
setzen haufig kleine Mengen Urin ab,
haben Harndrang, obwohl die Blase be-
reits leerist, und konnen auch blutigen
Urin absetzen. Um die ,Performance”
der Kultursysteme zu beurteilen, war
es gleichglltig ob die Hunde bereits
eine Vorbehandlung mit einer Antibio-
se erhalten hatten.

Alle Hunde wurden sorgfaltig klinisch
untersucht. Zusatzlich erfolgte eine
Routine-Blutuntersuchung. FUr die
Urinuntersuchungwurde der Urin steril
entnommen. Dabei erfolgte, zusatzlich
zur bakteriologischen Untersuchung,
eine Routine-Untersuchung auf Ent-
zUndungszellen, magliche Urinkristalle
und andere Anzeichen einer Entzin-
dung. Eine sterile Urinentnahme ist flr
die Diagnosestellung einer bakteriellen
Harnwegsinfektion sinnvoll und wich-
tig, damit der Urin, beispielsweise beim
Auffangen, nicht durch Bakterien aus
dem &uBeren Genitale, dem Fell oder
dem AuffanggefaB kontaminiert und
die bakteriologische Untersuchung
dadurch nicht verfalscht wird. In den
meisten Fallen wurde eine Ultraschall-
gestlitzte Blasenpunktion (Zystozen-
tese) vorgenommen, nur selten wurde
der Urin Uber einen Harnkatheter ge-

n



wonnen. Viele Hundebesitzer haben
Sorgen wegen einer moglichen Scha-
digung ihrer Hunde durch die Punkti-
on (z.B. Schmerzen, Blutungen, Ver-
letzungen der Harnblase). Tatsachlich
aber wird die Blasenpunktion von den
meisten Patienten sehr gut toleriert,
die Reaktion auf die Punktion ist hau-
fig mit weniger Abwehr verbunden als
bei einer Blutentnahme. Meist zeigen
die Hunde gar keine Reaktion. Obwohl
gewisse Risiken (bereits genannt) be-
stehen, treten diese nur bei 0,08 % der
Falle auf (Manfredi et al. 2018). Sie sind
also sehr selten. Besonders fir Hin-
dinnen ist die Blasenpunktion meist
angenehmer als das Legen eines Harn-
katheters. FUr letzteren missen Hln-
dinnen nicht selten sediert werden.

Folgende in-house-Kultursysteme
wurden in der Studie genutzt: Flexi-
cult® Vet und Uricult® Vet. Mit dem
Uricult® Vet kann untersucht werden,
ob Uberhaupt Bakterien im Urin vor-

handen sind und auf dem N&hrmedi-
um wachsen. Im positiven Fall kann
zusatzlich auch semiquantitativ die
Menge der wachsenden Bakterien be-
stimmt werden. Der Test bietet aber
keine Informationen dariber, welches
Antibiotikum gegen die gewachsenen
Bakterien wirksam ist. AuBerdem kann
anhand von im Internet verfligbaren
farbigen Abbildungen des Herstellers
auch eine Beurteilung erfolgen, wel-
che Bakteriengattungen/-spezies in
der Urinprobe wachsen. Das Prinzip
des Flexicult® Vet ist ahnlich. Zusatz-
lich aber ist in diesen Test ein Resis-
tenztest integriert, anhand dessen die
Sensitivitat bzw. Resistenz der funf
haufigsten fir Harnwegsinfektionen
eingesetzte Antibiotika vor Ort unter-
sucht werden kann.

In-house-Kultursysteme in der Praxis
sind nur dann hilfreich, wenn die Tests
einfach durchzuflhren sind, keine teu-
ren oder aufwendigen Geratschaften

Darstellung einer ultraschall-gestltzten Zysto-
zentese
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Auftragen einer Urinprobe auf den Uricult® Vet
(rechts)



bendtigt werden und, ganz besonders
wichtig, dasErgebnismitdemdesGold-
standard-Tests Ubereinstimmt. Diese
Ubereinstimmung umfasst in diesem
Fall zum einen, dass die in-house-Kul-
tursysteme dasselbe Ergebnis liefern
wie die Labor-Kultur (also, alle Proben
entweder richtig negativ oder richtig
positiv sind) und dass die verschiede-
nen gewachsenen Bakterienspezies
auch richtig erkannt werden. Da in der
Tierarztpraxis keine Experten/-innen
flr das Fach der Mikrobiologie arbei-
ten, ist es wichtig, dass das Erkennen
der Ergebnisse und der unterschied-
lichen Bakteriengattungen/-spezies
leicht und eindeutig ist. In unserer
Studie haben wir daher verschiedene
Aspekte untersucht: wie einfach ist
der Umgang mit den in-house-Kultur-
systemen, stimmen die Ergebnisse
mit dem Standardtest Uberein und wie
hoch ist die Fehlerquelle beim Ablesen
der Testsysteme durch den Tierarzt/
die Tierarztin? Entsprechend haben
zwei Tierarztinnen und zwei Expertin-
nen far Mikrobiologie die in-house-Kul-
tursysteme ausgewertet. Dabei wuss-
te nur eine Untersucherin (Tierarztin),
welche Urinprobe von welchem Hund
stammte und durfte beide in-house-
Kultursysteme auch direkt miteinan-
der vergleichen. Zusatzlich erhielt sie
zeitnah auch den Befund aus dem Re-
ferenzlabor. Dadurch konnte sie zeit-
nah ihre Ergebnisse mit der Referenz-
kultur vergleichen. Der Sinn bestand
darin, dass ein Lerneffekt eintreten

durfte/sollte, so dass die Untersuche-
rin mit jeder Testauswertung sicherer
in der Beurteilung der in-house-Kul-
tursysteme wurde. Die anderen drei
Untersucherinnen mussten die Proben
~erblindet”untersuchen. Daher erhiel-
ten die drei anderen Untersucherinnen
nur ein Foto des jeweiligen in-house-
Kultursystems in willktrlicher Reihen-
folge. Hinsichtlich der Expertinnen war
dies wichtig, da sie die Referenzkultu-
ren angelegt hatten und so vermieden
werden konnte, dass sich eine Verfal-
schung der Beurteilung durch einen
Vergleich mit der Referenzkultur er-
eignete. Die zweite Tierarztin wurden
aus folgenden Grinden ,verblindet”
in der Praxis wird nur ein in-house-
Kultursystem verwendet werden, ent-
sprechend liegen in der Realitat keine
Vergleichsmoglichkeiten mit anderen
Kultursystemen vor. Entsprechend
sollte auch fir die zweite Tierarztin
keine Vergleichsmaoglichkeit mit ande-
ren Kultursystemen bestehen. AuBer-
dem sollte geprift werden, wie hoch
die Fehlerquote in der Beurteilung der
in-house-Kultursysteme ist, wenn kei-
ne Lernmoglichkeit durch einen zeit-
nahen Vergleich mit einem Befund aus
dem Referenzlabor madglich ist. Dies
sollte die Situation in der Praxis simu-
lieren, bei der ein ,Test-Neuling” die in-
house-Kultursysteme anwendet, ohne
entweder durch einen erfahrenen An-
wender eingelernt worden zu sein oder
die Richtigkeit seiner Ergebnisse mit
einer Referenzkultur vergleichen kann.
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Ergebnisse und Diskussion zu Teil 1

Leider konnte die angestrebte Hunde-
anzahl von 75 Hunden nicht erreicht
werden. Trotz zahlreicher Studien-
aufrufe Uber die gesamte Justus-Lie-
big-Universitdt und Tierarztpraxen
im Umkreis von 25 km, Aushange bei
Hundeschulen und Uber soziale Netz-
werke wurden nur 36 Hunde mit Bla-
senentzdndung im genannten Unter-
suchungsraum vorstellig. Allerdings
war die Anzahl der Hunde dennoch
ausreichend, um die Testperformance
gut beurteilen zu kénnen. Uber beide
Testsysteme lasst sich sagen, dass sie
einfach und schnell anwendbar sind.
Neben einem handelstblichen Kuihl-
schrank zur Lagerung des Flexicult®
Vet wird an technischer Ausstattung
allerdings auch fur beide in-house-
Kultursysteme ein  Warmeschrank
bendtigt. Die Instruktionen zur An-
wendung sind gut verstandlich, zur Be-
urteilung der Bakterienspezies finden
sich farbige Abbildungen. Fir den Fle-
xicult® Vet sind diese, sowie ein Video
zum korrekten Gebrauch, allerdings
nur in englischer Sprache verfasst.
Far die Anwendung in der Praxis ist es
daher sinnvall, eine Schritt-fir-Schritt
Anleitung in deutscher Sprache fir die
beteiligten Mitarbeiter/-innen zu ver-
fassen, um Ubersetzungsfehler und
Verstandnisprobleme zu minimieren

Hinsichtlich der Testperfomance lasst
sich sagen, dass sich beide in-house-
Kultursysteme gut fir den Einsatz in
der Praxis eignen, wenn nur beurteilt
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werden soll, ob Bakterienim Urin nach-
weisbar sind oder nicht. Allerdings gab
es in seltenen Fallen falsch-negative
Ergebnisse, es wurde in den in-house-
Kultursystemen also kein Bakterien-
wachstum nachgewiesen, obwohl Bak-
terieninderReferenzkulturgewachsen
sind. Somit kann grundsatzlich gesagt
werden, dass bei entsprechend saube-
rer Testhandhabung der Nachweis von
Bakterien auch dem Vorliegen einer
bakteriellen Blasenentzindung beim
Hund mit entsprechenden Symptomen
entspricht. Allerdings muss beachtet
werden, dass in sehr wenigen Fallen
Hunde mit bakterieller Harnwegsin-
fektion nicht von den Kultursystemen
erkannt werden.

Grundsatzlich war flr beide in-house-
Kultursysteme die Beurteilung des
Nachweises von Bakterienwachs-
tum sehr einfach. Schwierigkeiten
dagegen machte jedoch die korrekte
Identifikation der jeweiligen Bakte-
rienspezies. Keine der Untersuche-
rinnen, weder Tierdrztinnen noch
Expertinnen, konnte mittels in-house-
Kultursystem zu 100 % die korrekten
Bakteriengattungen/-spezies identifi-
zieren. Insgesamt war der Anteil kor-
rekter Ergebnisse beim Flexicult® Vet
faralle Untersucherinnenrecht @hnlich
(alle vier Untersucherinnen hatten also
ahnlich viele korrekte Befundungen
gemacht). Dagegen war der Anteil kor-
rekt erkannter Bakterienspezies beim
Uricult® Vet zwischen den vier Unter-
sucherinnen stark unterschiedlich.



Der Anteil an Kkorrekt identifizierten
Bakteriengattungen/-spezies lag bei
beiden in-house-Kultursystemen, wie
zu erwarten, bei den Expertinnen am
hochsten und zeigte eine gute Uber-
einstimmung mit der Referenzkultur
(beide Expertinnen hatten also dhnlich
viele korrekte Ergebnisse erzielt und
insgesamt relativ viele Spezies richtig
erkannt). Die zweite Tierarztin, die die
Proben verblindet beurteilen musste,
hatte aber nur eine recht schlechte
Ubereinstimmung mit der Referenzkul-
tur (sie erkannte die Bakterienspezies
nur selten korrekt), wahrend die Beur-
teilung durch die Tieréarztin, die beide

in-house-Kultursysteme gleichzeitig
beurteilen durfte und nachfolgend ihr
Ergebnis mit dem der Referenzkultur
vergleichen konnte, recht gute Ergeb-
nisse erzielte und insgesamt mit ihrer
Rate an korrekten Ergebnissen sehr
dicht an denen der Expertinnen lag.
Durch den Studienaufbau lieB sich
daher daraus schlieBen, dass ein/e
ungelbte/r Untersucher/in Schwie-

rigkeiten bei der Identifizierung der
Bakterienspezies hat, allerdings durch
einen Lernprozess die Ergebnisse
recht zuverldssig beurteilt werden
konnen. FUr den Einsatz in der Praxis
ist es daher wichtig, dass jede/r neue

Wachstum von Staphylococcus pseudintermedius im Flexicult® Vet (links)und Uricult® Vet
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Benutzer/in solcher Kultursysteme in
der Anfangszeit entweder von einem
erfahrenen Benutzer eingearbeitet
wird oder zusatzlich eine herkdmmli-
che bakteriologische Untersuchung in
einem Referenzlabor einleitet, um die
Befunde parallel zu interpretieren und
anhand der Rickmeldung durch das
Ergebnis der Referenzkultur einen Ler-
neffekt seiner Interpretation hinsicht-
lich korrekter oder falscher Identifika-
tionen erhalt.

Ein moglicher Vorteil des Flexicult®
Vet ist der im Test integrierte Resis-
tenztest. Dieser soll dem Anwender im
Idealfall bei vorliegendem Bakterien-
wachstum sofort zeigen, welches An-
tibiotikum fdr den betreffenden Hund
geeignet ist. Allerdings zeigt unsere
Studie, dass nur bei einem kleinen Tell
der Patienten die Interpretationen der
Resistenzen mit den tatsachlichen
Resistenzen in der Referenzkultur
Ubereinstimmten. Dies ist dramatisch,
da es dadurch bei der Anwendung
im Praxisalltag haufig zu einem fal-
schen Antibiotikum-Einsatz kommen
kann. Folgende Szenarien sind dabei
zu bedenken: wenn ein Antibiotikum
im Resistenztest als falsch-sensibel
beurteilt wirde, wlrde der Patient
ein Antibiotikum erhalten, dass nicht
helfen wirde. Die Symptome wirden
also fortdauern. Dies ware zum Nach-
teil des Patienten. Anders sieht es bei
falschen Resistenzen aus. Hier wur-
de bei einem relativ hohen Anteil der
Proben fdr die Antibiotikum-Isolat-
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Kombinationen eine falsche Resistenz
interpretiert. Eine falschinterpretierte
Resistenz schrankt die Auswahl der zu
Verfligung stehenden Antibiotika teils
erheblich ein. Schlimmstenfalls kénnte
diesin der Praxis zur Folge haben, dass
,n der Not” aufgrund vieler falsch-
lich- antizipierter Resistenzen der
Einsatz eines nicht notwendigen Breit-
spektrum-Antibiotikum erfolgt, mit
moglichen negativen Konseqguenzen
auf entstehende Resistenzen. Noch
schlimmer wére es, wenn der Tierarzt/
die Tierarztin aufgrund der falschen
Annahme von Resistenzen anstelle der
herkdmmlichen Antibiotika auf mogli-
che Reserveantibiotika zurdckgreifen
wilrde, um den Patienten vermeintlich
angemessen zu therapieren. Reserve-
antibiotika sind ,Notfall-Antibiotika",
die bestmadglich nicht benutzt werden
sollen, um eine Behandlungschance
bei multiresistenten Keimen zu haben.
Flr die Tiermedizin sind die Regeln fdr
den Einsatz solcher Antibiotika relativ
streng, da sie vorwiegend dem Men-
schen vorbehalten sein sollten. Dies
konnte aber zu einem gesteigerten
(und unnotigen Einsatz) von Reserve-
antibiotika fihren und damit die Resis-
tenzlage auch unter dem one-health-
Aspekt fur den Menschen dramatisch
verscharfen. Aufgrund der Resultate
dieser und vorangegangener Studien
ist eine Nutzung des Resistenztest des
Flexicult® Vet zur Auswahl einer anti-
biotischen Therapie nicht empfohlen.



Teil 2:

Effekt einer unterschiedlich langen
antibiotischen Therapie mit Amoxi-
cillin-Clavulansaure hinsichtlich Ge-
nesung und Rezidivrate

Wie auch fur Teil 1 wurde fur Teil 2 ex-
zessive Werbung zur Studienteilnahme
gemacht. Wider Erwartenundzu unse-
rer groBen Enttaduschung konnte die-
ser Teil der Studie nicht durchgefihrt
werden, da keine Hunde rekrutiert
werden konnten. Fir diesen Teil muss-
ten die Hunde sehr strenge Vorgaben
hinsichtlich der Haufigkeit einer bakte-
riellen Harnblasenentzindung und Ri-
sikofaktoren flr eine hohere Neigung
zu bakteriellen Harnwegsinfektionen
erflllen. Beispielsweise durften die
Hunde nicht mehr als zwei bakteriel-
le Blasenentzindung innerhalb eines
Jahres aufweisen. AuBerdem muss-
ten, bei Auftreten von zwei Episoden
innerhalb eines Jahres, diese mindes-
tens drei Monate Abstand zueinander
haben. Ebenso flhrte eine antibioti-
sche Behandlung innerhalb der letz-
ten drei Wochen vor Vorstellung zum
Ausschluss. Diese ,einfache” Form der
bakteriellen Blasenentzindung wird
auch sporadische Zystitis genannt. Die
bei uns in der Klinik vorgestellten Hun-
de, welche sich in Teil 1 finden, zeigten
allerdings Uberwiegend keine sporadi-
sche Zystitissondern komplizierte wie-
derkehrende Infektionen, die bereits
l&nger andauerten und oft bereits auch
unter antibiotischer Therapie standen.
Sie waren daher fur die Aufnahme in

diesen Teil der Studie ungeeignet. Tat-
sachlich war die Verteilung des Vor-
kommens von sporadischen Zystitiden
und den komplizierten Verlaufen bei
unseren Patienten Uberraschend, da
bakterielle Blasenentzindungen laut
Literatur und tierarztlicher Wahrneh-
mung im Praxisalltag einen relativ hau-
figen Vorstellungsgrund in der Praxis
darstellen und sporadische Zystitiden
haufiger erwartet werden als kompli-
zierte Verlaufe. Die Tatsache, dass bei
uns im gesamten Untersuchungszeit-
raum fast ausschlieBlich Hunde mit
komplizierter Harnwegsinfektion vor-
gestellt wurden, kénnte mit dem Sta-
tus unserer Klinik als Uberweisungs-
klinik zu erklaren sein. Mdglicherweise
werden diese Hunde auch selten im
Notdienst, fiir den keine Uberweisung
erforderlich ist, vorgestellt, da es sich
nicht um eine lebensbedrohliche Er-
krankung handelt und Besitzer/-innen
den Notdienst einer Uniklinik daher
moglicherweise nicht aufsuchen. Aus
diesen Grunden wurde nach einer Be-
obachtungszeit von mehreren Mona-
ten zur erweiterten Akquise auch eine
Kooperation mit einer tierarztlichen
Praxis initiiert, die leider schlussend-
lich aus verschiedenen Grinden nicht
zustande kam. Eine weitere Hirde war
die Bereitschaft der Besitzer/-innen
Kontrollen wahrzunehmen. Fur die je-
weiligen Gruppen waren

Kontrolluntersuchungen geplant, fdr
welche zwar die Kosten Ubernommen
worden waren, diese jedoch fur die
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Besitzer mit einem zeitlichen Aufwand
far Anfahrt und Kontrolluntersuchung
verbunden waren. Obwohl! diese Kon-
trollen auch aus medizinischer Sicht
sinnvoll waren, war der Aufwand flr
manche Besitzer zu groB3, insbesonde-
re, wennihr Hund nach der Behandlung
keine Symptome mehr zeigte und als
gesund angesehen wurde. AuBerdem
kamen einige Hunde aufgrund einer
antibiotischen Vorbehandlung kurz
vor Vorstellung nicht in Frage. Im Ge-
spréch mit Tierarztinnen aus priva-
ten Tierarztpraxen berichteten diese,
dass Uberraschenderweise tatsach-
lich, zumindest subjektiv betrachtet,
auch dort relativ wenige Hunde mit
sporadischer bakterieller Zystitis im
Studienzeitraum vorgestellt wurden.
Moglicherweise entspricht das allge-
mein angenommene Vorkommen von
bakteriellen Harnwegsinfektionen
bei 14 % aller Hunde aus einer alteren
amerikanischen Studie(Ling et al. 1979)
nicht dem tatsachlichen Auftreten in
Deutschland. Dennoch sollte dieses
Projekt in der Zukunft weiter verfolgt
werden, da in der Humanmedizin die
erfolgreiche klrzere Anwendungsdau-
ervon Antibiotika bereits gut erforscht
ist und auch beim Hund Hinweise vor-
liegen, dasseine klrzere Behandlungs-
dauer einerseits ausreichen konnte
und andererseits eine langere Dauer
der Anwendung nicht nur unnétig son-
dern auch nachteilig fur die Patienten
sein kann, v.a. aufgrund von Resistenz-
bildung und Entstehung von Dysbiosen
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im Magen-Darm-Trakt. Diesbeziglich
finden sich in der Tiermedizin noch zu
wenige Studien, um auch hier nicht nur
die Empfehlungen aus der Humanme-
dizin zu Ubernehmen, sondern Belege
fUr die Effektivitat einer kirzeren an-
tibiotischen Therapie bei unseren Tie-
ren zur Verflgung zu haben.

Fazit fiir die Praxis

Insgesamt sind beide in-house-Kultur-
systeme im Praxisalltag hinsichtlich
der Fragestellung, ob die Blasenent-
zindung durch eine bakterielle Infek-
tion verursacht wurde oder nicht, gut
geeignet. Sie sind einfach anwendbar,
kostengulnstig und zeigen bereits am
Folgetag ein Ergebnis (Bakterien-
wachstumjaodernein). Die Beurteilung
der in-house-Kultursysteme hinsicht-
lich der Bakteriengattungen/-spezies
ist allerdings deutlich schwieriger
und fUhrt bei einem/r ungelbten Un-
tersucher/in haufig zu falschen Er-
gebnissen. Grundsatzlich konnte man
meinen, dass es fUr den tierarztlichen
Alltag unerheblich sein sollte, welche
Bakterienspezies die Blasenentzln-
dung ausgeldst hat. Dies stimmt aber
nur bedingt. Denn die Bakteriengat-
tung oder -spezies kann Aufschlisse
dariber geben, welches Antibiotikum
aus welcher Gruppe eventuell besser
geeignet sein konnte als ein anderes.
Ganz wichtig ist die Beurteilung der
Bakterienspeziesv.a. aber bei Hunden,
die haufiger oder kurz hintereinander
eine Harnwegsinfektion haben, da-



mit beurteilt werden kann, ob sich der
Hund immer wieder mit unterschied-
lichen Bakterienspezies infiziert,
beispielsweise, weil er ein erhohtes
Risiko fur Harnwegsinfektionen hat,
oder ob es dieselbe Bakterienspezies
ist. Letzteres kdnnte darauf hindeu-
ten, dass der Keim bei der vorherigen
Behandlung gar nicht vollstandig ver-
schwunden ist, beispielsweise durch
Eindringen in die Wand der Harnblase,
und eineldngerfristige Behandlung no-
tig ist. Idealerweise finden vor der An-
wendung im tierarztlichen Praxisalltag
doppelte bakteriologische Untersu-
chungen (in- house-Kultursystem und
Referenzkultur) statt, um sich mit der

Koloniemorphologie und dem Wachs-
tumsverhalten der unterschiedlichen
Bakterienspezies vertraut zu ma-
chen und eine Rickmeldung Uber die
gewachsenen Pathogene und deren
ldentifizierung zu erhalten, da die Be-
urteilung durch den Lerneffekt besser
wird. Der im Flexicult® Vet enthaltene
Resistenztest sollte nur mit Vorsicht
interpretiert werden, weil die Wahl des
Antibiotikums anhand dieses Resis-
tenztests hdufig falsch wére.

Vanessa Dreller, Innere Medizin
Justus Liebig Universitat GieBen
vanessa.dreller@vetmed.uni-giessen.de

Evaluation von Gallensauren- und Mikrobiota-Profilen
als potentielle neue Biomarker in der Diagnostik von
Lebererkrankungen am Beispiel des portosystemi-

schen Shunts beim Hund

Physiologie von Gallensauren und ihr
Zusammenspiel mit den Mikrobiota

Gallensduren werden in der Leber auf
Basis von Cholesterin gebildet und
Ubernehmen im Korper zwei wichtige
Aufgaben: einerseits sind sie fur die
Verdauung und Aufnahme von Fetten
aus der Nahrung unerlasslich, ande-
rerseits kann Uberschissiges Choles-

terin nur durch Gallensauren aus dem
Koérper ausgeschieden werden. Die
in der Leber gebildeten Gallensauren
werden ,primare Gallensauren” ge-
nannt. Diese primaren Gallensauren
werden zu einem GroBteil an weitere
Substanzen (Taurin und Glycin) gebun-
den, man nennt sie dann konjugierte
primare Gallensauren. Gallensauren
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werden nach ihrer Bildung als Galle in
der Gallenblase gespeichert. Wenn
eine fett- oder proteinreiche Mahlzeit
aufgenommen wird, kommt es zu ei-
ner Kontraktion der Gallenblase und
die konjugierten primaren Gallensau-
ren werden Uber den Gallengang in
den vorderen Dinndarm abgegeben.
Dort binden sie an Nahrungsfette und
ermoglichen eine enzymatische Spal-
tung der Fette in kleinere Fettbestand-
teile. Gemeinsam mit dem Darminhalt
werden die an die Gallensduren gebun-
denen Fettbestandteile in den hinteren
Dlinndarmbereich weitertranspor-
tiert. Im hinteren Dinndarmabschnitt
gibt es bestimmte Rezeptoren, an die
die Gallensauren-Fett-Parchen binden
und aus dem Darm in den Koérper auf-
genommenund zur Lebertransportiert
werden. Die Gallensauren kehren somit

alsozueinem GroBteil wieder zur Leber
zurlck. Nur ein sehr kleiner Anteil der
Gallensduren(ca. 5 %)wird nicht wieder
aus dem DUnndarm in den Koérper auf-
genommen und gelangt in den Dick-
darm. Obwohl sich im gesamten Darm
Bakterien (Darmflora oder Mikrobiota)
befinden, gibt es im Dickdarm eine
weit hdhere Menge an verschiedenen
Bakteriengattungen und -spezies als
im Dinndarm. Die Mikrobiota sind u.a.
durch Fermentationsprozesse auch an
der Verdauung beteiligt. Einige dieser
Bakterienspezies besitzen bestimmte
Enzyme, die die Gallensauren im Dick-
darm verandern kénnen. So werden
nach bakteriellen Umbauprozessen
aus den konjugierten primaren Gallen-
sauren sogenannte ,sekundare Gallen-
séuren”(3,7,10, 13, 14), die dann mit dem
Kot ausgeschieden werden. Nur ein

- primbre Gallentiure

Taurin

o Glycin

) Fett

[0 sekundire Gallensiure

Gallenblase

Dickdanm

v o

Kreislauf der Gallensauren zwischen Leber und Darm (stark vereinfachte Darstellung).
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sehr kleiner Teil der Gallensauren wird
im Dickdarm nicht bakteriell ,bearbei-
tet”, weshalb dann auch, allerdings in
deutlich geringerem MaBe, konjugierte
primare Gallensauren im Kot zu finden
sind.

Tatsachlich beeinflussen sich Mikro-
biota und Gallensduren gegenseitig.
Einerseitsverandern Mikrobiota durch
enzymatische Tatigkeiten die Gallen-
sauren. Andererseits haben Gallensau-
ren auch toxische Eigenschaften, die
das Wachstum und den Stoffwechsel
der Darmbakterien beeinflussen und
storen kénnen (6, 9). Insgesamt wur-
den sowohl beim Menschen als auch
beim Hund Gber 20 verschiedene Gal-
lensduren nachgewiesen, die in der
GallenflUssigkeit einen unterschiedlich
hohen Anteil und somit die ,Gallenséu-
renkomposition”ausmachen

Bei Lebererkrankungen mit Beein-
trachtigung der Leberfunktion erhoht
sich die Gesamtmenge der Gallensau-
ren (Gallensdurenkonzentration) im
Blut. Dabei steigen manche Gallensau-
ren mehr an als andere, es kommt also
nicht nurzu einem Anstiegder Gesamt-
menge sondern auch zu Verschiebun-
gen der Gallensaurenkomposition (2).
Die Bestimmung der Gallens&urenkon-
zentration erlaubt tatsachlich nur die
Aussage ,Leberfunktion erhalten oder
nicht erhalten”. Im Rahmen der Unter-
suchungen von Gallensaurenprofilen
wird weniger die Gesamtmenge der
Gallensauren beurteilt als vielmehr das
Verhaltnis der unterschiedlichen Gal-

lensduren zueinander. Die Bedeutung
der Gallensaurenprofile geht damit ei-
nen Schritt weiter als die Bestimmung
der Gesamtkonzentration. Es gibt in
der Humanmedizin vielversprechende
Studienergebnisse, bei denen tatsach-
lich unterschiedliche Gallensaurenpro-
file unterschiedlichen Lebererkran-
kungen zugeordnet werden konnten
(5). Menschen mit einer bestimmten
Form der Fettleber hatten beispiels-
weise andere Gallensaurenprofile als
Patienten mit einer Leberfibrose. Wa-
rum sind Gallensaurenprofile so inter-
essant? Um die Diagnose ,leberkrank”
oder ,lebergesund” zu stellen, kdnnen
Blutuntersuchungen gemacht werden.
Die Blutuntersuchungen erlauben aber
keine Auskunft Uber die Ursache der
Lebererkrankung. Es gibt eine Vielzahl
an ganz unterschiedlichen Leberer-
krankungen. In den meisten Fallen ist
fur die Ursachensuche eine Leberbi-
opsie, also die Entnahme von Gewebe
aus der Leber, erforderlich. Der Witz"
der Gallensaurenprofile besteht dar-
in, dass durch ihre Bestimmung Uber
eine einfache Blut- oder Urinuntersu-
chung eine ursachliche Diagnose der
Lebererkrankung ermdglicht werden
kdnnte und eine Leberbiopsie fur die
atiologische Diagnosestellung nicht
mehr notwendig ware. Gerade beim
Hund ware dies von Vorteil, da Leberbi-
opsien noch immer eine Narkose oder
Sedation erfordern. Zwar steckt auch
die Gallensdurenprofil-Forschung in
der Humanmedizin noch in den ,Kin-
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Normaler Blutfluss. Das Blut
der Bauchorgane flieBt in der
Pfortader zusammen und wird
direkt zur Leber gefihrt. Dort
werden die Nahrstoffe heraus-
gefiltert und Giftstoffe abge-
baut. Nur,sauberes” Blut flieBt
in den Korperkreislauf (stark
vereinfachte Darstellung).

derschuhen’, die vorliegenden Studie-
nergebnisse sind jedoch vielverspre-
chend. Fir die Tiermedizin finden sich
bei Hunden mit Lebererkrankungen
bislang kaum Daten Uber Gallensauren-
profile(15). Es sind aber dem Menschen
ahnliche Veradnderungen auch flr den
Hund zu erwarten. Mit unserer Studie
sollte ein erster Schritt unternommen
werden, die Datenlage hinsichtlich der
Zusammensetzung von Gallensauren-
profilen bei Hunden mit Lebererkran-
kungen am Beispiel des portosystemi-
schen Shunts zu ergénzen.

Das Ziel der Arbeit bestand darin,
Gallensaurenprofile aus unterschied-
lichen Korperflissigkeiten und Kor-
perexkreten (Blut, Urin, Galle und Kot)
sowie Mikrobiota aus Kot bei Hunden
mit angeborenem portosystemischem
Shunt zu bestimmen. Beim angebore-
nen portosystemischen Shunt handelt
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es sich um eine angeborene GefaB-
missbildung. Normalerweise wird das
Blut aus dem Darm, das die Nahrstoffe
aus dem Darm mit sich fUhrt, Gber die
Pfortader direkt zur Leber transpor-
tiert. Die Leber verstoffwechselt diese
Nahrstoffe dann und ,organisiert” die
Weitergabe der Nahrungsbausteine
aus den Nahrstoffen an die anderen
Korperzellenoderspeichertsie, jenach
Bedarf. Dadurch werden nicht nur alle
Zellen des Korpers sondern auch die
Leber selbst mit Nahrstoffen versorgt.
Neben den Nahrstoffen werden aber
auch Giftstoffe, v.a. aus dem Darm, zur
Leber transportiert. Diese werden von
der Leber entgiftet und kommen somit
nicht bzw. kaum in den Koérperkreis-
lauf. Beim Lebershunt wird die Leber
durch eine angeborene GefaBmiss-
bildung grdBtenteils umgangen. Das
Blut aus den Bauchorganen, das sich



Blutfluss bei Lebershunt. Ein
GroBteil des Nahrstoff- und
Giftstoff-haltigen Blutes um-
geht die Leber und gelangt
direkt in den systemischen
Kreislauf. Kérperund Leber er-
leiden einen Nahrstoffmangel
(stark vereinfachte Darstel-
lung).

__—

Magen Darm

in der Pfortader (Vena portae) zusam-
menfindet, gelangt somit nicht Uber
die Leber, sonderndirektindengroBen
Kérperkreislauf (System). Daher der
Name ,portosystemischer Shunt” oder
Lebershunt. Durch den Shuntfluss ge-
langen Nahrstoffe nur noch in redu-
zierter Menge zur Leber und kdnnen
nur in geringem AusmaB fir den Kor-
per aufbereitet zur Verflgung gestellt
werden. AuBerdem werden Giftstoffe,
insbesondere aus dem Darm, direkt in
den Kérper verbreitet. Das flhrt einer-
seits zu einer Nahrstoffmangelversor-
gung des Korpers und auch der Leber
selbst, andererseits kdnnen Sympto-
me durch die Giftstoffe auftreten. Die
betroffenen Hunde zeigen u.a. Zeichen
einer Mangelernahrung wie fehlende
Gewichtszunahme oder reduziertes
Wachstum und einer Leberfunktions-
stdérung, wobei u.a. lebensbedrohliche

Bauchspeicheldrise

neurologische Symptome wie Krampf-
anfalle auftreten kdnnen. Die bevor-
zugte Behandlung des Lebershunts
liegtineinem operativen oder minimal-
invasiven Verschluss der GefaBmiss-
bildung, die bei Vollverschluss zu einer
Normalisierung der Leberfunktion und
Symptome fuhren kann. Allerdings ist
ein Vollverschluss nicht immer mdg-
lich.

In unserer Studie wollten wir einerseits
untersuchen, wie sich Gallensauren-
profile und Darmflora bei Hunden mit
Lebershunt verhalten und anderer-
seits, ob nach Shuntverschluss Ande-
rungen in Richtung,gesund” auftreten.
Dabei sollten 30 Lebershunt-Hunde
direkt vor Shuntverschluss und zu zwei
Kontrollzeitpunkten, drei und zwolf
Monate nach Verschluss, untersucht
werden.
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Studienbericht

Die in die Studie eingeschlossenen
Hunde wurden entweder direkt am
Tag des Eingriffs oder wenige Tage
zuvor untersucht. Neben den dblichen
Routine-Untersuchungen erfolgte
eine Spezialuntersuchung auf Gallen-
sduren (,Gallensaurenprofil”) aus Blut,
Urin und Kot sowie eine Untersuchung
der Zusammensetzung der Darmflora.
Die Gallepunktion gehort nicht zu den
Routineuntersuchungen wahrend des
Shuntverschlusses. Obwohl Komplika-
tionen einer Gallenblasenpunktion nur
auBerst selten auftreten, wenn diese
unter Sichtkontrolle im Rahmen einer
Operation (hier beim Shuntverschluss)
oder ultraschallgestitzt durgeflihrt
wird, so kann es prinzipiell dennoch
nach Punktion zu einer Leckage von
Galle in die Bauchhohle und einer
Bauchfellentziindung kommen. Die-
ses geringe Risiko wird bei anderen
Lebererkankungen, die auch die Galle
betreffen, eingegangen, da beispiels-
weise eine Infektion der Gallenblase
nur so diagnostiziert werden kann. Bei
Lebershunthunden ftritt eine Entzin-
dung der Gallenblase jedoch typischer-
weise nicht auf, so dass nach erneuter
Beratung innerhalb der Studiengruppe
auf eine Punktion der Gallenblase zur
Untersuchung von Gallensaurenprofi-
len in der Gallenflissigkeit verzichtet
wurde. Die Gallensaurenprofile wur-
den daher nur aus Restmaterialien
der Blut- und Urinproben und aus Kot
durchgeflhrt.
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Im Zeitraum zwischen Juli 2021 und
Dezember 2022 wurden insgesamt 44
Hunde mit Lebershunt untersucht. Von
diesen 44 Hunden konnten allerdings
19 nicht fir die Analysen der Gallen-
sauren und Darmflora genutzt werden.
Grinde daflr bestanden u.a. darin,
dasseinige der Hunde wahrend der Un-
tersuchungsperiode Medikamente er-
halten hatten, die die Gallensauren und
Mikrobiota beeinflussen. Dies hatte
unsere Studienergebnisse verfalscht,
weshalb diese Patienten nicht in die
Studie aufgenommen werden konnten.
Manche Hunde wurden aus personli-
chen Grinden der Besitzer nicht mehr
zur Kontrolluntersuchung drei Monate
nach Shuntverschluss vorstellig. Die
Besitzer kamen aus unterschiedlichen
Regionen Deutschlands und hatten
teilslange Anfahrtswege, so dass man-
che eine Kontrolle durch den Haustier-
arzt oder ortlich naherliegende Klini-
ken bevorzugten. Zwei Hunde wurden
aufgrund anhaltender Symptome noch
vor den Kontrollen eingeschlafert. Von
den 25 tauglichen Hunden lagen ge-
paarte Blut- und Urinproben vollstan-
dig vor, allerdings gab es nur von 16
Hunden gepaarte Kotproben, die zur
Analyse zur Verfligung standen, da das
Mitbringen von frischen Kotproben zu
den Untersuchungsterminen nicht bei
allen Hunden erfolgte. Die Gallensau-
renprofile wurden zusatzlich mit de-
nen von gesunden Hunden verglichen.
Hinsichtlich der Probenmaterialien der
gesunden Hunde wurden nur Restma-



terialien (also Uberschussmaterial,
dass anderenfalls verworfen worden
ware) von gesunden Hunden aus ei-
ner von dieser Untersuchung unab-
hangigen Studie genutzt. Leider war
aus organisatorischen (und zeitlichen)
Grdnden die urspringlich geplante Un-
tersuchung der Lebershunthunde ein
Jahrnach Shuntverschluss nicht mog-
lich. Daher wurden Gallensaurenprofi-
le von 25 Lebershunthunden aus Blut
und Urin sowie von 16 Hunden aus Kot
(nebst Mikrobiota-Bestimmung) vor
und drei Monate nach Shuntverschluss
untersucht. Obwohl die Anzahl der
Untersuchungen geringer war als ur-
sprunglich vorgesehen, zeigen unsere
Studienbefunde sehr interessante und
vielversprechende Ergebnisse:

Die Gallensaurenkonzentration im Blut
und Urin der Lebershunthunde war
héher als bei den gesunden Hunden.
Dieses Ergebnis war tatsachlich zu er-
warten, weil diese Verdnderungen bei
Lebershunthunden bekannt sind, da
die Lebershunthunde eine Funktions-
stérung der Leber aufweisen.

Ein ganz neuer und interessanter Be-
fund unserer Studie war aber, dass bei
Lebershunthunden die Konzentration
der Gallensauren im Kot nicht hoher
war als bei gesunden. Noch spannen-
der war zudem, dass das Verhaltnis der
Gallensauren zueinander nach Shunt-
verschluss anders war als vor dem Ein-
griff. Das Verhalten einer Gallenséure
war dabei als besondersinteressant zu
werten.

Auch in der Zusammensetzung der
Darmflora gab es deutliche Unter-
schiede vorund nach Verschluss. Nach
Shuntverschluss war die Zusammen-
setzung der Mikrobiota ,besser” oder
.gesidnder”als vor Verschluss.
Entsprechend den Ergebnissen un-
serer Pilotstudie zeigen Hunde mit
Lebershunt im Vergleich zu gesunden
Hunden also deutliche Veranderun-
gen der Gallens&uren. Diese Anderung
zeigt sich dabei nicht nur in der Ge-
samtmenge der Gallensauren sondern
auch in der Gallensdaurenkompositi-
on. AuBerdem andert sich bei Leber-
shunthunden die Darmflora nach dem
Eingriff. Dies spricht dafir, dass durch
den Shuntverschluss eine positive Ver-
anderung der Darmflora eintritt. Unse-
re Studie kann allerdings nicht klaren,
ob der Shuntverschluss per se zu einer
positiven Beeinflussung der Darmflo-
ra fUhrte oder, wahrscheinlicher, ob
durch den Shuntverschluss eine Ande-
rung der Gallensdurenkomposition ein-
trat, die sich positiv auf die Darmflora
auswirkte. Fuir diese Fragestellung
sind weitere Studien erforderlich.

In unserer Studie sticht eine Gallen-
saure besonders hervor, bei der es sich
um einen vielversprechenden Kandi-
daten als Biomarker handeln konnte.
Allerdings lasst sich basierend auf den
Ergebnissen unserer Studie noch nicht
abschlieBend klaren, ob diese Ver-
anderungen typisch flr einen Leber-
shunt sind und die Gallensaurenveran-
derung als Biomarker genutzt werden
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kann oder ob diese Verdnderung auch
bei anderen Lebererkrankungen beim
Hund auftritt. Dies misste in weiteren
Studien Uber andere Formen der Le-
bererkrankung gepruft werden.
AbschlieBend ist zu sagen, dass Hunde
mit Lebershunt im Vergleich zu gesun-
den Hunden Veranderungen der Gal-
lensauren aufweisenund dass dieseim
Rahmen des Shuntverschlusses eine
Annaherung an die Werte der gesun-
den Hunde zeigen. Ebenso zeigen Le-
bershunthunde Veradnderungen ihrer
Darmflora, die mit den Ergebnissen
der Gallensauren korrelieren. Weitere
Studien sind erforderlich, um heraus-
zuarbeiten, ob diese Veranderungen
typisch fUr einen Lebershunt sind oder
beiverschiedenen Lebererkrankungen
auftreten.
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DNA-Netze bei chronischen Darmerkrankungen und

der Immunabwehr

Chronische Darmerkrankungen des
Hundes sind haufig und auf Grund mul-
tifaktorieller Ausloser schwer zu be-
handeln. Die natUrliche Darmflora, das
intestinale Mikrobiom, trainiert das Im-
munsystem und scheint eine groBe Be-
deutung fir die Gesundheit des Darms
sowie der Toleranz des Immunsystems
zu haben. DNA-Netze sind ein neu ent-
deckter Abwehrmechanismus von wei-
Ben Blutzellen (Neutrophilen Granulo-
zyten), die bei Infektionserkrankungen
aber auch z.B. Autoimmunerkrankun-
gen eine Rolle spielen. In einem ge-
meinsamen Projekt der Klinik fir Klein-
tiere und dem Institut fir Biochemie
(AG Infektionsbiochemie) der Stiftung

Tierarztlichen Hochschule Hannover
wurde untersucht, welche Rolle DNA-
Netze bei chronisch-entzindlichen
Darmerkrankungen und in der Immu-
nabwehr gegen bakterielle Infektions-
erreger des Hundes spielen und ob das
enterale Mikrobiom bei chronischen
Darmerkrankungen beeinflusst ist.

Projektteil A: Antimikrobielle Wir-
kung von DNA-Netzen

Um die antimikrobielle Wirkung von
DNA-Netzen des Hundes auf bakteri-
elle Erreger zu untersuchen, wurden
insgesamt zehn erwachsene, klinisch
gesunde Hunde (weiblich und méann-
lich)in die Studie aufgenommen, nach-
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dem das Blutbild zum Ausschluss von
Anomalien der weiBen Blutkdrperchen
analysiert worden war. Die in die Studie
eingeschlossenen bakteriellen Erreger
konnen potenziell Hunde auf verschie-
dene Weise infizieren. Es handelt sich
um die Gram-positiven Bakterien Sta-
phylococcus pseudintermedius und
Streptococcus canis, sowie Escheri-
chia coli, ein Gram-negatives Bakteri-
um. Alle Erreger wurden aus klinischen
Patienten(Hunden)isoliertund vom Ko-
operationspartner Professor Marcus
Fulde (Berlin) zur Verfligung gestellt.
Die Bakterien wurden im Labor der In-
fektionsbiochemie auf verschiedene
Eigenschaften charakterisiert, die fur
die geplanten Analysen wichtig waren.
Dazu zahlten die Wachstumseigen-
schaften, die in Form von Wachstums-
kurven erfolgten. Dadurch wurden
alle Bakterien immer aus derselben
(exponentiellen) Wachstumsphase
gewonnen und in der Interaktion mit
DNA-Netzen untersucht. Weiterhin
wurde die DNAse Bildung der Bakterien
analysiert, da diese bekanntermaBen
DNA-Netze zerstdren kénnen und so-
mit Einfluss auf eine Auswertung der
DNA-Netze nehmen kdnnen. Tatsach-
lich wiesen alle drei Bakterienisolate
eine DNAse-Aktivitat auf.

Um die antimikrobielle Wirkung von
DNA-Netzen besser testen zu kdnnen
und zudem gleichzeitig eine Verbindung
zum Ubergeordneten Themenschwer-
punkt chronischer Darmentzindungen
indieser Arbeit herzustellen, wurde ein
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Zwischenschritt eingebaut. Verschie-
dene Medikamente, die auch bei beim
Hund mit chronischen Darmentzin-
dungen eingesetzt werden, wurden auf
ihre DNA-Netz-bildende Wirkung auf
Neutrophile Granulozyten des Hundes
untersucht. Ein Medikament, welches
besondere Wirkung auf Neutrophile
Granulozyten zeigte und DNA-Netze
ausgeldst hat, war das Glukokortikoid
Methylprednisolon. Dieses wird in der
Veterinarmedizin als entzdndungs-
hemmendes und immunsupprimieren-
desMedikament eingesetzt,jenachder
angewandten Konzentration. Die An-
wendung ist bei vielen immunvermit-
telten Erkrankungen des Hundes be-
schrieben, darunter immunvermittelte
hamolytische Anéamie und Thrombozy-
topenie, chronische Enteropathie, im-
munvermittelte Polyarthritis oder der
atopischen Dermatitis beim Hund. Zu-
sammenfassendlasst sich sagen, dass
Methylprednisolon konzentrationsab-
hangig zur Bildung von DNA-Netzen
flhrt. AuBerdem konnte unter Methyl-
prednisolon-Stimulation eine konzent-
rations- und zeitabhangige verstarkte
bakterizide (abtttende) Wirkung von
Neutrophilen Granulozyten auf die
Grampositiven Erreger Staphylococ-
cus pseudintermedius und Strepto-
coccus canis festgestellt werden.
Die Ergebnisse wurden im International Jour-
nal of Molecular Sciences, einem Open-Access
Journal mit einem Peer-Review Verfahren pub-
liziert: Steffensen N, Imker R, Lassnig S, Fulde
M, Rieder JC, de Buhr N. Methylprednisolone



Induces Extracellular Trap Formation and En-
hances Bactericidal Effect of Canine Neutro-
phils. Int J Mol Sci 2021; 22: 7734; DOI: 10.3390/
ijms22147734;
com/1422-0067/22/14/7734

Internet:  https://www.mdpi.

Ein weiteres Medikament, bei dem im-
munmodulatorische  Eigenschaften
diskutiert werden, ist das Antibioti-
kum Doxycyclin. Dieses wird ebenfalls
bei Hunden vielfach eingesetzt und
wurde im Rahmen des oben genann-
ten Studienteils mit untersucht. Span-
nenderweise wurde eine Reduktion in
der Bildung von Sauerstoffradikalen
bei neutrophilen Granulozyten durch
Doxycyclin erzeugt. Die Bildung von
DNA-Netzen wurde dagegen gestei-
gert. Ein Doxycyclin-resistentes Sta-
phylococcus aureus lIsolat konnte
durch neutrophile Granulozyten unter
der Wirkung hoher Doxycyclin Konzen-
trationen besser abgetotet werden.
Daher unterstreichen diese Ergebnis-
se die immunmodulatorische Eigen-
schaften von Doxycyclin beim Hund.
Die Ergebnisse dieses Versuches sind derzeitin
Begutachtung in einer international anerkann-
ten Zeitschrift.

Projektteil B: Chronische Enteropa-
thie & DNA-Netze mit einem Fokus
auf den norwegischen Lundehund
Dysbiose bei Lundehunden

Der norwegische Lundehund ist eine
seltene und alte Hunderasse. Die Ras-
se wurde urspringlich zur Jagd von
Papageientauchern gezlchtet. Der

Lundehund zeichnet sich zudem durch
eine groBe Beweglichkeit im Schul-
ter- und Halsbereich aus und besitzt
6 Zehen (Polydaktylie). Die gesamte
Population ist auf wenige Stammtiere
zurlUckzufihren. Ein groBes Problem
in der Lundehundpopulation sind chro-
nische Magen-Darmerkrankungen,
die auch als Lundehundsyndrom be-
zeichnet werden[1]. Betroffene Hunde
leiden unter gastrointestinalen Proble-
men (Erbrechen, Durchfall, Inappetenz
und Gewichtsverlust). Zudem kommt
es durch den defekten Darm zu einer
Malabsorption (gestorte N&hrstoff-
aufnahme). Wenn sich eine EiweiB-
verlust-Enteropathie einstellt, kbnnen
schwerwiegende Komplikationen wie
Bauchhdhlenergiisse (Abbildung 1) und
Odeme insbesondere der Hinterglied-
maBen beobachtet werden. In Biopsien
sind histopathologisch Entzindungs-
zellen (u.a. lympho-plasmazellular)
neben strukturellen Umbauvorgadngen
(u. a. Zottenatrophie, primére und se-
kundadre Lymphangiektasien) nach-
weisbar. Haufig liegt beim Lundehund
neben der Darmerkrankung auch eine
Erkrankung des Magens vor, weswe-
gen hier von einer Lundehund Gastro-
enteropathie gesprochen wird [2]. Die
Gastritis kann tumords entarten [3,4].
Es sind Pravalenzen von Gastroente-
ropathien in der nordamerikanischen
Lundehundpopulationvonca. 44 % be-
schrieben[2].

Hunde mit chronischen Enteropathi-
en zeigen gehauft eine Dysbiose. Es
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konnten bei vielen Lundehunden eine
Hypocobalaminamie und eine erhdh-
te Folsdure nachgewiesen werden
[2]. Die Kombination aus erniedrigtem
Vitamin B12 bei gleichzeitig erhdhter
Folsaure kann zudem auf eine Sto-
rung der bakteriellen Darmflora (Mik-
robiom) hinweisen. Eine Mutation im
Vitamin B12 Transporter konnte bei
Lundehunden als Ursache des Vitamin
B12 Mangels nicht nachgewiesen wer-
den[b]. Zur besseren Quantifizierung
der Dysbiose auch im praktischen All-
tag, kann der Dysbiose Index genutzt
werden[B]. Er korreliert sehr gut mit
der intestinalen, mikrobiellen Vielfalt.
Zudem kénnen mit Hilfe des Dysbiose
Index gesunde Hunde von Hunden mit
chronischen Enteropathien mit einer
Sensitivitat von 75 % und einer Spezifi-
tat von 85 % unterschieden werden[6].
Um die Zuchtsituation hinsichtlich der
Lundehund Gastroenteropathie zu
verbessern, steht ein kommerziell ver-
flgbarer Gentest (LEPREL 1) zur Verfu-
gung[7,8]. Interessanterweise konnte
in einer neuen Studie ein Zusammen-
hang zwischen Genmutation und Ver-
anderungen des Mikrobioms beim
Norwegischen Lundehund gefunden
werden[9].

Eine mogliche Dysbiose Therapie ist
die Kottransplantation. Hierflr wird
aufbereiteter Kot mit reichlich natdr-
lichen Bakterien ausgewahlter Pati-
enten durch rektale Einldufe oder oral
Uber Kapseln betroffenen Hunden zu-
gefthrt. Bei akuten Durchféllen u. a.
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bei der Parvovirose zeigten Patienten
nach einer Kottransplantation eine
signifikant schnellere Besserung des
Durchfalls[10]. Auch bei Hunden mit
chronischen Darmerkrankungen konn-
ten klinische Verbesserung verzeich-
net werden[11].

Ziel dieser Studie war es, den Antell
der Lundehunde mit Dysbiose zu er-
fassen, umsodie Grundlage fir neuere
Therapieverfahren zu ebnen. Die Un-
tersuchung des Mikrobioms von Lun-
dehunden, eine Population mit einer
hohen Pravalenz chronischer Darmer-
krankung, ist wichtig, um bei friherem
Auftreten einer Dysbiose dieser entge-
genzuwirken. ldealerweise sollte hier-
durch der Einsatz von Langzeitthera-
pien reduziert, verzdgert oder sogar
vermieden werden. Die Lundehunde
kdnnten somit richtungsweisend fir
andere Hunde mit chronischen Entero-
pathien sein.

Der Projektteil B gliederte sich in drei
groBe Studienteile mit Lundehunden:
1. Wirkung von neutrophilen Granu-
lozyten von drei Lundehunden in An-
wesenheit von Methylprednisolon auf
bakterielle Erreger (in Anlehnung an
Studienteil 1), 2. Mikrobiomanalyse und
klinische Einordnung von Kotproben
von Lundehunden und 3. Fallbericht-
analyse des Lundehundes ,Goofy” und
DNA-Netz Analyse.
EingroBerDankgehtanHerrnStein-Erik
Greter aus Luxemburg flr seine aktive
Unterstitzung, passende Lundehun-
de fUr die Studienteil Tund 2 zu finden.



Ergebnisse des Studienteils ,Wirkung
von neutrophilen Granulozyten von
drei Lundehunden in Anwesenheit
von Methylprednisolon auf bakteriel-
le Erreger”

Im Projektteil A wurden die Neutro-
philen Granulozyten von gesunden
Hunden in Anwesenheit von Methyl-
prednisolon auf ihre unterschiedlichen
antimikrobielle Wirkungen gegenlber
Bakterien getestet. Dabei zeigte sich,
dass Methylprednisolon die antibakte-
rielle Wirksamkeit konzentrationsab-
hangig von Neutrophilen Granulozyten
gegen Gram-positive Erreger verbes-
sert. Dieser Phanotyp konnte bei den
drei untersuchten Lundehunden nicht
bestatigt werden. Im Gegenteil, der
Gram-positive Erreger Streptococ-
cus canis Uberlebte sogar eher bes-
ser unter der Behandlung mit Methyl-
prednisolone und Anwesenheit von
Neutrophilen Granulozyten. Weiterhin
konnte bei den Untersuchungen keine
von Metyhlprednisolon konzentrati-
onsabhangige Freisetzung reaktiver
Sauerstoffspezies in den Neutrophilen
Granulozyten beobachtet werden, die
jedoch bei gesunden Hunden gemes-
sen werden konnte. Das kénnte auch
eine Erklérung sein, warum die anti-
mikrobielle Aktivitat der Neutrophilen
Granulozyten von Lundehunden in An-
wesenheit von Methylprednisolone ei-
nen anderen Effekt zeigt im Vergleich
zu den Studien mit gesunden Hunden.
Fdr genauere Aussagen sind jedoch
groBere Stichproben notwendig.

Ergebnisse des Studienteils ,Mikro-
biomanalyse und klinische Einord-
nung von Kotproben von Lundehun-
den”

Im Rahmen der Faorderung durch die
Gesellschaft zur Fdrderung Kynolo-
gischer Forschung e.V. wurden Kot-
proben von 20 Lundehunden und zwei
Hunde der Rasse ,Sort Spids” gesam-
melt und der Dysbiose Index durch das
Gastrointestinal Laboratory der Texas
A&M University mit Unterstdtzung von
Professor Jan Suchodolski bestimmt.
Zudem wurde ein Fragebogen durch
die Besitzer ausgefllt, indem Fragen
zum Gesundheitsstatus der Hunde
und zu epidemiologischen Daten wie
Alter, Geschlecht und Rasse beant-
wortet wurden. Die Ergebnisse des
Fragebogens sind in Tabelle 1 zusam-
mengefasst. Das Geschlecht wurde
von 14 Besitzern angegeben und war
mit sechs weiblichen und acht mannli-
chen Tieren ausgewogen. Wasser-und
Urinaufnahme waren bei allen Tieren
unauffallig. Insgesamt erhielten 12
Lundehunde Futtermittelzusatze hier-
von alleine sieben Vitamin B12. Aszites
lag nach Halterangaben bei 2 von 19
Lundehunden vor. Dermatologische
Begleiterkrankungen wurden nur bei
einem Hund beschrieben. Juckreiz
wurde nicht als klinisches Problem an-
gegeben.

Einen erhthten Dysbiose Index(DI) hat-
ten 11 der 20 untersuchten Lundehun-
de (55%). Der Hund mit dem hochsten
DI (9,2) dieser Studie hatte deutlichen
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Gewichtsverlust und einen Faecal
Score von 3,b. Auffallig war hier das
fast vollstéandige Fehlen des Bakteri-
ums Clostridium hiranonis (0,2). Dieser
Keim ist ein wichtiger Bestandteil des
Gallensaurenmetabolismus und seine
Abwesenheit ist ein deutlicher Hinweis
auf eine gestorte Darmflora. Sieben
der elf dysbiotischen Probanden zeig-
ten eine erhodhte faekale Konzentra-
tion von Streptococcus spp. Auch in
einer aktuellen Studie, in der der Kot
von Lundehunden sowie Einkreuzun-
gen von Lundehunden mit Buhunden
untersucht wurden, war der erhdhte
Gehalt verschiedener Streptococcus
spp. auffallig[9]. Dieser Erreger ist ein
potentielles Darmpathogen. Es wur-
den im Rahmen dieser Studie auch
zwei Hunde der Rasse ,Sort Spids”
untersucht. Beide Hunde hatten einen
guten Dysbiose Index (<0) und keine
klinischen Anzeichen gastroenterolo-
gischer Probleme. Weitere Analysen
zur Darmgesundheit dieser Rasse er-
scheinen somit erstrebenswert. Auch
da sich die Verschiebung des Mikro-
bioms durch die Einkreuzung anderer
Hunderassen wie des Buhundes zu
neutralisieren scheint.

Einen deutlichen Einfluss auf den Dys-
biose Index hatte das Alter. Tiere unter
einem Jahr hatten ausnahmslos einen
Dysbiose Index von unter null. Es konn-
te also von einem gesunden Mikrobiom
ausgegangen werden. Einflussfakto-
ren auf das Mikrobiom sind Diat, Me-
dikamente, Umweltfaktoren und Le-

32

bensfaktoren und nicht zuletzt Rassen
und die Genetik [9,12]. Ob der geneti-
sche Einfluss einen direkten primaren
oder sekundaren Effekt durch die Ent-
zUndung und nachfolgender Dysbiose
hat, kann derzeit noch nicht abschlie-
Bend beantwortet werden. Es konn-
te allerdings in einer aktuellen Studie
gezeigt werden, dass die Veranderun-
gen des Mikrobioms bei reinrassigen
Lundehunden durch die Einkreuzung
von Buhunden abgeschwéacht werden
konnte[9]. AuBerdem konnte im ersten
Teil des Projektteils B gezeigt werden,
dass sich ein Teil des korpereigenen
Abwehrsystems (Neutrophile Granulo-
zyten) von Lundehunden in Anwesen-
heit von beispielsweise Streptokokken
andersverhalten kdnnen als bei gesun-
den Hunden anderer Rassen.

Ergebnisse des Studienteils ,Fall-
berichtanalyse des Lundehundes
.Goofy”und DNA-Netz Analyse”

,Goofy”, ein bei Erstvorstellung in der
Klinik zweijahriger Lundehund, wurde
initial mit einem Mangel an Albumin
und akuten gastrointestinalen Proble-
men vorgestellt und Gber einen lange-
ren Zeitraum in der Klinik fur Kleintiere
behandelt (Abbildung T und Tabelle 2).
Die Therapie einer Giardiose mit einem
Entwurmungsmittel fahrte zu einer
kurzfristigen Besserung der Magen-
Darmsymptomatik. Im weiteren Ver-
lauf entwickelte sich jedoch ein ausge-
wogener Verlust der EiweiBe- passend
zu einer chronischen Darmerkrankung.



Tabelle 1. Zusammengefasste Ergebnisse, der durch Hundehalter ausgefilite Fragebdgen von 20

Lundehunden. * Faecal Score > 3 = physiologisch.

Alter 21
<1 Jahr 9
>1 lahr 12
Kotkonsistenz* 20
Faecal Score > 3 4
Faecal Score < 3 16
Erndhrungsstatus 20
Ideal 16
Untergewichtig 3
Ubergewichtig 1
Gewichtsverlust 20
Mein 16
Ja 4
Vomitus 20
Ja 4
Mein 16
Hypalbumindmie 13
Ja (]
MNein 7

Auch Antithrombin -ein wichtiger Fak-
tor der Blutgerinnung- war erniedrigt.
Dies ist mit einem hohen Thrombo-
serisiko verbunden, weswegen ein
Praparat zur Gerinnungshemmung
eingesetzt wurde. Die klinischen Be-
schwerden kamen ca. zwei Monate
spater wieder und der EiweiBverlust
im Blut verstarkte sich. Diatetische

0 (0%) 9 (100%)
9 (75%) 3 (25%)
2 (50%) 2 (50%)
7 (44%) 9 (56%)
7 (44%) 9 (56)

2 (66%) 1(33%)
0 1

6 (38%) 10 (62%)
3 (75%) 1(25%)
2 (50%) 2 (50%)
7 (44%) 9 (56%)
3 (50%) 3 (50%)
3 (43%) 4 (57%)

Versuche u.a. mit hydrolysierten Pro-
teinen blieben ohne Erfolg. Auch wenn
,Goofy” in der Zwischenzeit einen gu-
ten Appetit zeigte, sank das Albumin
und es entwickelte sich ein Aszites
(Bauchwassersucht).  Endoskopisch
entnommene Darmproben zeigten
entzindliche Veranderungen. Eine
Therapie mit Ciclosporin alleine und
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Tabelle 2. Klinischer Verlauf beim Lundehund ,Goofy” Gber ca. 2 Jahre mit Gewichts- und Albumi-

nentwicklung sowie der Therapie.

Besuch (Tag) Gewicht Symptome Albumin | Therapiemodifikation
(ke) {g/dl)

1 2.6 Akute Diarrhoe 2,47

Tag 1

3 9.4 Her. Aszites, guter Appetit, 1.4 hydrolysierte Didt,

Tag 63 keine Diarrhoe Clepidogrel, Probiotikum

5 Leichte Diarrhoe, 1,52 Start Ciclosporin

Tag 89 wunehmende Apathie

6 B8 Muskelatrophie, Aszites 1,68 Start Prednisolon,

Tag 117 Calciumsubstitution

10 B4 Aszites, Vomitus, leicht 1,58 Start Chlorambucil,

Tag 182 apathisch Ciclosporin Ende, Omeprazol

11 82 Beschwerdefrei 1,67

Tag 196

12 7.2 Beschwerdefrai 1,8 Prednisolon Reduktion

Tag 221

13 7.0 Beschwerdefrei 1,8

Tag 231

14 7.6 Beschwerdefrei 2,11 Omeprazol Reduktion und

Tag 255 Ende

15 7.6 Beschwerdefrai 2,12 Prednisolon- und

Tag 283 Hypotrichote Areale Ohren Chlorambucilreduktion

22 9,2 Beschwerdefrei 2,6

Tag 614

mit Prednisolon fihrte ebenfalls nicht
zu einer Besserung. Deswegen wurde
schlussendlich das Ciclosporin durch
ein  anderes Immunsuppressivum
(Chlorambucil) ersetzt. Die klinische
Entwicklung war erfreulich. Die Thera-
pie konnte im laufenden Jahr reduziert
werden. Der Aszites war rdcklaufigund
inder letzten Untersuchungnicht mehr
existent. Das Albumin stieq bis auf 2,6
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g/dl, der Body Condition Score wurde
besser und “Goofy” lebensfroh. Der hy-
perkoagulabile Zustand blieb wahrend
der gesamten Therapie bestehen. Die
Gerinnungshemmung wurde dement-
sprechend fortgesetzt. Der Dysbiose
Index lag zunachst in der Referenz,
verschlechterte sich dann aber wah-
rend des Krankheitsgeschehen. Eine
probiotische Therapie konnte dem



Der Lundehund ,Goofy”vor und nach der Therapie mit Immunsuppressiva (6 Monate unter Predniso-
lon und Chlorambucil). Bilder mit freundlicher Genehmigung von Goofys Besitzerin.

nicht entgegenwirken. Eine Kottrans-
plantation ware gegebenenfalls eine
Alternative und ratsam, wie der Verlauf
des Dysbiose Index im Rahmen der Er-
krankung zeigt.

Im Rahmen der klinischen Betreuung
von ,Goofy” wurde unteranderem eine
patho-histologische Untersuchung
einer Probe des Dunndarms durch-
geflhrt. Diese zeigte geringgradige
Entzdndungen mit Eosinophilen und
Neutrophilen  Granulozyten. Daher
wurden die Proben mittels einer Spe-
zialfarbung auf DNA-Netze mit einem
Konfokalen Immunfluoreszenzmikros-
kop untersucht. Im Vergleich zu einer
Probe des Dinndarmes eines gesun-
den Hundes zeigte sich, dass bei Goofy
eine groBe Menge an DNA-Netz Mar-
kern detektiert werden konnte. Wei-
terhin wurden die Blutproben an drei
Zeitpunkten auf zwei DNA-Netzmarker
untersucht. DNA-Netze bestehen aus
einem DNA-Geflecht. Dieses kann als
freie DNA in z.B. Serumproben be-

stimmt werden. Wahrend bei der Erst-
vorstellung von Goofy hohe Mengen an
freier DNA im Serum gemessen wer-
den konnten, nahm diese Menge unter
der Behandlung ab und pendelte sichin
einem Bereich ein, der gesunden Hun-
den gleicht. Um schadliche Wirkungen
von DNA-Netzen zu verhindern, produ-
ziert der Korper DNasen (Enzyme die
DNA abbauen), deren Aktivitat im Se-
rum bestimmt werden kann. Die DNase
Aktivitat bei ,Goofy” war bei den drei
Messungen leicht schwankend und lag
unterhalb der Messwerte von gesun-
den Hunden. Das kdnnte ein Hinweis
sein, dass auf Grund von der erhdhten
Menge an freier DNA ggf. mehr DNase
verbraucht wird.

Aus dem Fallbericht ,Goofy” 1&sst sich
also schlussfolgern, dass es Hinweise
im Darm und Blut gibt, dass DNA-Netze
im Rahmen einer IBD beim Hund eine
Rolle spielen. Zukunftige Studien kdnn-
ten darauf aufbauen und analysieren,
ob DNA-Netze tatsachlich schéadlich
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Ermittlung von zellfreier DNA und DNase Aktivitat in Serum Proben von Hunden mit verschiedenen

Erkrankungenim Vergleich zu gesunden Hunden.
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sind bei Hunden mit IBD. Der Zusam-
menhang mit Thrombembolien und
DNA-Netzen scheint hier ebenfalls ein
interessanter Aspekt, da ,Goofy” Hin-
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weise hierflrim Blut hatte und sich die
Menge an DNA-Netzen trotz zunachst
ausbleibender klinischer Besserung
unter einer gerinnungshemmenden



Therapie verbesserte. Tatsachlich gibt
es Studien aus der Humanmedizin,
die einen Zusammenhang von chroni-
schen Darmerkrankungen wie IBD und
DNA-Netzen diskutieren [14].

Projektteil C: DNA-Netze in verschie-
denen Krankheiten

In diesem letzten Projektteil wurden
Blutproben von gesunden Hunden und
Hunden mit unterschiedlichen Erkran-
kungen auf DNA-Netz Marker (Zellfreie
DNA und DNase Aktivitat) analysiert.
Die DNase-Aktivitat ist von Bedeutung
im Zusammenhang mit DNA-Netzen,
da sie bei einer vermehrten DNA-Netz-
bildung ansteigt, um die DNA-Netze
abzubauen. Eine zu groBe Menge an
DNA-Netzen ist fir den Organismus
schéadlich. Liegt eine Storung in der
DNA-Netz Bildung vor, z.B. durch einen
ungenltgenden Abbau, kénnen unter
anderem  Autoimmun-Erkrankungen
entstehen.

Im Vergleich zu gesunden Hunden stie-
gen die Werte an zellfreier DNA bei
Hunden mit IBD an. Allerdings konn-
te ein signifikanter Anstieg auch bei
Hunden mit akutem hamorrhagischem
Durchfallsyndrom (AHDS) und h&mor-
rhagischer Gastroenteritis (HGE) fest-
gestellt werden (Abbildung 2). Weiter-
hin wurden Serumproben von Hunden
mit anderen Erkrankungen wie Tumo-
ren oder Infektionen untersucht. Auch
hier konnten signifikante Anstiege ge-
messen werden. Im Rahmen der Mes-
sung der DNase Aktivitat konnte ein

Abfall im Vergleich zu gesunden Tieren
gemessen werden.

Zuklnftig konnte untersucht wer-
den, ob DNA-Netz Marker auch als
Parameter im Blut fir diagnostische
Zwecke genutzt werden kdnnen. Ahn-
liche Ansatze werden auch in der Hu-
manmedizin verfolgt. Dort wird unter
anderem seit der Corona Pandemie
versucht, DNA-Netz Marker als klini-
schen Parameter flr den Schweregrad
einer Erkrankung bei COVID-19 Pati-
enten zu charakterisieren. Weiterhin
wird diskutiert, ob DNA-Netz Marker
bei Schlaganfallen ein prognostischer
Marker seien kdnnen.

Die Ergebnisse aus Projektteil B und C
sollen zeitnah in einer internationalen
Peer-Review Fachzeitschrift verof-
fentlicht werden.
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Eine Reihe von Krankheiten korreliert nachweislich mit einem Phdnomen, das als Mikro-
biom-Dysbiose bezeichnet wird und bei dem die Zusammensetzung der Bakterienarten
im Darm abnormal wird. Das Darmmikrobiom eines Tieres wird von vielen Faktoren be-
einflusst, darunter die Ernahrung, Exposition gegentiber Bakterien wahrend des Wachs-
tums nach der Geburt, Lebensweise und Krankheitsstatus. Studien zeigen auch, dass
die Genetik des Wirts die Zusammensetzung des Mikrobioms beeinflussen kann. Die
Autoren wollten herausfinden, ob der genetische Hintergrund des Wirts mit der Zusam-
mensetzung des Darmmikrobioms beim Lundehund, einer hoch ingeziichteten Rasse mit
einer effektiven PopulationsgréBe von 13 Individuen, zusammenhéngt. Der Lundehund
leidet haufig an einer Proteinverlust-Enteropathie im Diinndarm, die oft als Lundehund-
Syndrom bezeichnet wird und die Langlebigkeit und Lebensqualitat beeintrachtigt. Vor
kurzem wurde ein - durchaus umstrittenes - Kreuzungsprojekt mit dem Buhund, dem
Norrbottenspets und dem islandischen Schaferhund ins Leben gerufen, um die geneti-
sche Vielfalt des Lundehundes zu erweitern und womdoglich seine Gesundheit zu verbes-
sern. Um festzustellen, ob es einen Zusammenhang zwischen der genetischen Vielfalt
des Wirts und der Zusammensetzung des Mikrobioms gibt, wurden die fakalen Mikro-
biome von 75 Hunden der Eltern- (Lundehund), F1- (Lundehund x Buhund) und F2-Gene-
ration (F1x Lundehund) untersucht. Es fanden sich signifikante Unterschiede in der Zu-
sammensetzung des Mikrobioms der elterlichen Lundehund-Generation im Vergleich zu
den Outcross-Nachkommen. Die bei reinrassigen Lundehunden beobachtete Variation
entsprach einer Dysbiose, die sich in einer hochgradig variablen Mikrobiomzusammen-
setzung mit einem erhéhten Verhaltnis von Firmicutes zu Bacteroidetes und einem An-
stiegder Pravalenzdes Streptococcus bovis/Streptococcus equinus-Komplexes zeigte,
einem bekannten Pathobionten, der verschiedene Krankheiten verursachen kann. Die
Autoren verfolgten mehrere andere Umweltfaktoren, darunter die Ernahrung, das Vor-
handensein einer Katze im Haushalt, das Leben auf einem Bauernhof und die Verwen-
dung von Probiotika, fanden aber keine Hinweise auf eine Auswirkung dieser Faktoren
auf die Zusammensetzung des Mikrobioms und die Alpha-Diversitat. Zusammenfassend
lasst sich sagen, dass wahrscheinlich ein Zusammenhang zwischen der Genetik des
Wirts und der Zusammensetzung des Darmmikrobioms gefunden wurde, was wiederum
mit der hohen Inzidenz des Lundehund-Syndroms bei den reinrassigen Elterntieren zu-
sammenhangen kénnte. Da die Hunde mit unterschiedlichem Futter geflittert wurden,
konnten die Mikrobiome bei den Hunden auch etwas variieren.
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Echtzeitanalyse des Geburtsverlaufes bei Boxerhundinnen

Ziel der Studie war es, die Geburt unter
kontrollierten Bedingungen bei gesun-
denHudndinnen zu verfolgen, um detail-
lierte Kenntnisse Uber den natlrlichen
Geburtsablauf zu gewinnen und zu er-
mitteln, wann Betreuer tierarztliche
Unterstltzung anfordern.

Die Uber 10 000 Einzeldaten stamm-
ten aus der genauen Protokollierung
anhand von detaillierten Datenerfas-
sungsbdgen des Geburtsverlaufes bei
345 Boxerhdndinnen. Die Geburten
wurden von Beginn (Stadium ) bis zum
Ende in Echtzeit von den Betreuenden
Uberwacht. Hindinnen, bei denen obs-
tetrische Probleme auftratenund einer
tierarztlichen Behandlung bedurften,
wurden ebenfalls bis zum Abschluss
der Geburt erfasst. Dafur stand ein auf
tierarztliche Belange ausgerichtetes
Protokoll zur Verfligung.

Als statistische Verfahren zur Be-
antwortung des klinisch orientierten
Fragenkataloges kamen zum einen
deskriptive Methoden, zum anderen
Regressions- und Korrelationsanaly-
sen zur Anwendung. Notwendig waren
diese Analysen, um die Einflussfak-
toren auf die ZielgroBen zu Uberpri-
fen. Verwendet daflr wurden die Pro-
grammpakete BMDP/Dynamic, BIAS
far Windows sowie SAS 9.4 xx. Weiter-
gehende Berechnungen erfolgten mit
dem Exakten Fisher-Test und dem Chi-

40

Quadrat-Test. Um die Haupteffekte
und deren Wechselwirkungen darstel-
len zu kénnen, wurden die Programme
BMPD 70 und BMPD 2V benutzt. Daraus
resultierten die ein- und mehrfakto-
riellen Varianzanalysen (ANOVA). Be-
standen unterschiedliche Variablenei-
genschaften, kamen Korrelations- und
Regressionsanalysen (u.a. Rangkorre-
lationsanalyse nach Spearman (BMDP;
SAS))zu Anwendung.

Das Tierkollektiv musste nach der Ver-
laufsform der Geburt in drei Gruppen
unterteilt werden: normale, unbeein-
flusste Geburten (54.6 %) (Gruppe a),
weitgehend normale Geburten, bei
denen jedoch von Betreuerseite mit
prophylaktischen MaBnahmen einge-
griffen wordenist (u. a. Homdopathika,
Oxytocin! ohne tierérztliche Kontrolle
respektive Indikation)(20.5 % )(Gruppe
b) und geburtshilfliche Félle, die eine
tierarztlichen Intervention bendtigten
(24.9. %) (Gruppe c). Einige wichtige
Ergebnisse aus der Gesamtuntersu-
chung und deren statistischen Aus-
wertung seien hier aufgefihrt.

1. Hindinnen mit geringerer Fetenzahl
waren signifikant 1anger gravid als sol-
che mit hoher Fetenzahl (p = 0,0012).
Dies ist insofern bemerkenswert, als
dass allgemein in der Literatur steht,
dass die Geburt beim Hund am 63 + 5
Tage nach der Bedeckung eintritt. Dies



ist insofern zu korrigieren, da sich ge-
zeigt hat, dass zumindest bei Boxer-
hindinnen, der Geburtstermin mit von
der Fetenzahl bestimmt wird.

2. Die Rate an vitalen (lebensfrischen)
Neugeborenen nimmt ab dem 5. Wurf
deutlich ab(p=0,0072)

3. Weibliche Neonaten hatten ein ge-
ringeres Geburtsgewicht als mannli-
che(<0,0001).

4. Diurnale Einfllisse bezliglich des Ge-
burtseintrittes (Stadium Il) bestanden
nicht. Dies hangt sicher damit zusam-
men, dass 96 % aller Geburten in einer
Wurfkiste stattfanden.

5. Die Gesamtgeburtsdauer differier-
te zwischen Gruppe a und b erheblich
(p < 0,0001), wobei die Geburt in Grup-
pe a zUgiger verlief als in Gruppe b bei
gleicher WurfgroBe. Dieses Ergebnis
verwundert, da in Gruppe b betreuer-
seits, wie bereits ausgefihrt, Homdo-
pathika und Oxytocin im Sinne einer
Geburtsbeschleunigung zur Anwen-
dung kamen. Tatsache ist auch, dass
Oxytocin haufig Uberdosiert worden
ist, was zu einem tetanoiden Zustand
der Gebarmutterwand geflhrt haben
konnte. Auffallig war zudem, dass der
Anteil an &lteren Primiparae (> 4 Jah-
re bei Erstgeburt) in Gruppe b héher
war als in Gruppe a. Ein bedeutsames
Problem stellt die Wehenschwache zu
BeginnderHundegeburt dar. Der Anteil
war in den Gruppen unterschiedlich. Er
war geringin Gruppe a, nahm in Gruppe
b deutlich zu. Den hdchsten Anteil hat-
te die Gruppe c (45.2 %), was erklart,

dass diese Geburten einer tierarztli-
chen Assistenz bedurften. In 84 % aller
Geburten in Gruppe a und b kam es zu
einer oder zu mehreren Wehenpausen
von > 60 min (bis zu 240 min und dar-
Uber) wahrend der Geburt. Bei diesem
Kriterium bestand eine Abhangigkeit
zur WurfgroBe (p = 0,0025). Auffallig
war, dass sich diese Episoden vor al-
lem auf den Zeitraum nach der Geburt
des 2./3. Fetus und auf das Ende der
Geburt konzentrierten. Hauptursache
fir Geburtskomplikationen war die
Wehenschwache vom Typ | und Typ Il
Bedenklich ist die Zeitspanne, die zwi-
schen Erkennen einer Geburtsstérung
und Vorstellung in einer tierarztlichen
Praxis/Klinik bestand. Im Mittel lag sie
bei 4,8 + 3,3 Stunden (im Extremfall bei
mehr als 24 Stunden). Seitens der Be-
treuenden wurde oft nicht korrekt er-
kannt, wann bei welcher Symptomatik
sub partu eine tierarztliche Interven-
tion angezeigt ist. Dies ware aufkla-
rungsmaBig besser herauszustellen,
um dem maternalen Erschdpfungs-
grad sub partuvorzubeugenundsodas
Tierwohl zu fordern.

Die Ergebnisse wurden bereits publiziert: Bos-
tedt, H. et al., Echtzeitanalyse des Geburtsab-
laufes bei Hindinnen einer mittelgroBen Rasse.
Tierarztl Prax Ausg K Kleintiere Heimtiere 2023;
51(02): 82-94, DOI: 10.1055/a-2056-0041

Prof. em. Dr. med. vet. Dr. h. c. mult. Hart-
wig Bostedt, Klinik fiir Geburtshilfe, Gy-
nakologie und Andrologie, Justus-Liebig-
Universitat GieBen.
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Nachfolgender Beitragist etwas Besonderes und hoffentlich der Beginn von etwas Neu-
em in den GKF Infos. Frau Dr. rer. nat. Heike Diekmann (https://www.heikediekmann.de/
ueber-uns/vita-dr-heike-diekmann)schickte mir den Beitrag und schrieb dazu: ,Ich fan-
de es schon, wenn sich noch mehr Menschen berufen fiihlten, in den wissenschaftlichen
Fachpublikationen nach neuen Erkenntnissen fiir uns alle zu stébern.” Dies teile ich voll
und ganz und ich wiirde mich freuen, wenn das Beispiel von Frau Dr. Diekmann Schule
machte.

Eine Arbeitsgruppe um Adam Miklosi verglich das Problemldseverhalten von zwei kurz-
schadeligen (brachycephalen) Rassen mit der einer mittelschadeligen (mesocephalen)
Hunderasse. Sie maBen nicht nur die Erfolgsrate beim Offnen dreier unterschiedlicher
Holzkastchen, sondern beobachteten auch das Verhalten der Hunde wahrend der Off-
nungsversuche. Die mesocephalen Mudis konnten die Kastchen haufiger und schnel-
ler 6ffnen. Die brachycephalen Franzdsischen und Englischen Bulldoggen verbrachten
mehr Zeit als die Mudis damit, wahrend der Versuchszeit ihre Halter/Halterinnen oder
den Versuchsleiter/die Versuchsleiterin anzuschauen. Die Autor*innen nehmen an, dass
diesvon Hundehalter*innen, die ihre Rasse wegen des Aussehens(Kindchenschema) ge-
wahlt haben, als Zeichen von Hilflosigkeit gewertet werden und ihre Vorliebe fiir diese
Rasse verstarken konnte.

Ujfalussy, D.J., Bognar, Z., Molnar, M. et al. The difference between two brachycephalic
and one mesocephalic dog breeds’ problem-solving performance suggests evidence for
paedomorphism in behaviour. Sci Rep 13, 14284 (2023). https://doi.org/10.1038/s41598-
023-41229-8, https://www.nature.com/articles/s41598-023-41229-8

Wer sich fiir dieses Thema interessiert, wird im Diskussionsteil der Studie zahlreiche
Hinweise auf weiterfihrende Publikationen finden. Daraus im Folgenden zwei ausge-
wahlte: Eine Arbeitsgruppe aus London und Nottingham verdffentlichte 2017 die Aus-
wertung der Fragebdgen, die mehr als tausend Halter*innen von brachycephalen Hun-
den (drei Rassen) oder nicht-brachycephalen Hunden (vier Rassen) ausgefiillt hatten.
Das Ergebnis: Der wichtigste Faktor fiir die Wahl eines kurznasigen Hundes war das
Aussehen, gefolgt von der GroBe der Rasse, die zum Lebensstil passe, und die vermute-
te Eignung fir das Zusammenleben mit Kindern oder als Gesellschaftshund. Mit einem
gewissen Sarkasmus und versehen mit den entsprechenden Literaturhinweisen kom-
mentieren die ungarischen Autor*innen: ,Es wurde zwar kein Beweis dafiir gefunden,
dass die[brachycephalen] Rassen eine geringere Neigung haben, Kinder zu beiBen, aber
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es besteht kein Zweifel daran, dass sie fiir eine sitzende Lebensweise geeignet sind, da
sie nachweislich unter einer ibermaBigen Bewegungsunvertraglichkeit leiden.” Die Fra-
gebdgen zeigten auch, dass die Besitzer der brachycephalen Rassen ihre Hund eher auf
Welpenverkaufs-Websites suchten, dass sie seltener Ziichter besuchten und sich die EI-
terntiere ihres Welpen ansahen und dass sie seltener Einsicht in Gesundheitsunterlagen
verlangten. Haufig war der brachycephale Hund der erste Hund der Familie.

Packer, R., Murphy, D., & Farnworth, M. (2017). Purchasing popular purebreds: Investi-
gating the influence of breed-type on the pre-purchase motivations and behaviour of
dog owners. Animal Welfare, 26(2), 191-201. doi:10.7120/09627286.26.2.191, https://doi.
org/10.7120/09627286.26.2.191

Im selben Jahr publizierte eine danische Arbeitsgruppe die Ergebnisse von knapp 900
Fragebdgen, die von Besitzer*innen von Cairn Terriern, Cavalier King Charles Spaniel,
Chihuahuas oder Franzdsischen Bulldoggen ausgefiillt worden waren: Die Halter*innen
der drei Rassen mit extremen korperlichen Merkmalenund/oder einem ausgepragt nied-
lichen Aussehen zeigten eine engere Bindung zu ihren Hunden als die der Cairn Terrier.
Die haufigauftretenden Gesundheits-und Verhaltensprobleme der Cavalier King Charles
Spaniel oder Chihuahuas korrelierten sogar geringfligig positiv mit ihrer Verbundenheit
(p = 0,07)! Entsprechend planten sie auch, dieselbe Hunderasse wieder anschaffen zu
wollen, im Gegensatz zu den Halter*innen der Franzdsischen Bulldoggen, die durch die
Beeintrachtigungen eher abgeschreckt waren.

Sandge P, Kondrup SV, Bennett PC, Forkman B, Meyer |, Proschowsky HF, et al. (2017):
Why do people buy dogs with potential welfare problems related to extreme conforma-
tion and inherited disease? A representative study of Danish owners of four small dog
breeds. PLoS ONE 12(2): e0172091. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0172091

Weitere Studien deuten darauf hin, dass die Gesundheits- und Verhaltensprobleme
mancher Hunderassen und das dadurch geforderte Fiirsorgeverhalten die enge Bindung
zwischen Mensch und Hund verstarken kann. Zuchtkonzepte hin zu gesiinderen Rassen
liegen daher méglicherweise gar nicht so sehr im Interesse solcher Halter*innen. Aber
vielleicht bezaubern die brachycephalen Rassen ihre Menschen, weil sie so gern mit ih-
nen spielen? Der Svenska Kennel Klubben hélt seine Ziichter nicht nur dazu an, die klas-
sischen Gesundheitsuntersuchungen, sondern auch einen standardisierten Wesenstest
an ihren Hunden durchfiihren zu lassen (Swedish Dog Mentality Assessment Project).
Eine Budapester Arbeitsgruppe hat die Beobachtungsdaten speziell zum Spielverhal-
ten, das sich auf den Menschen richtet, von mehr als 89.000 schwedischen Hunden aus
132 Rassen den Rassekategorien des American Kennel Club (AKC) zugeordnet. Der AKC
hat alle Hunderassen in sieben Gruppen eingeteilt und zwar aufgrund der Aufgaben, zu
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deren Erflillung die Rassen entwickelt worden sind. Die Untersuchungen zeigen, dass
Herdenhunde und Hunde, die geziichtet wurden, um Jéger beim Fangen und Apportie-
ren von Federwild zu helfen (,sporting dogs”), einen erhéhten Anteil von an Menschen
adressiertes Spielverhalten zeigen. Die Haufigkeit unterscheidet sich statistisch signi-
fikant vom Spielverhalten von ,non-sporting” Hunden mit unklaren Aufgaben sowie von
denZwerghunderassen: ,Alle sind klein genug, um bequem auf den SchoB ihrer geliebten
Besitzer zu passen. In gewisser Weise sind Toy Dogs ihre eigene Version von Arbeitshun-
den - sie arbeiten hart, um aufmerksame, anhangliche Begleiter zu sein,” wie der AKC
auf seiner Website schreibt. Und wozu gehdren die Brachycephalen? Man ahnt es schon:
Die oben untersuchten Bulldoggen werden zu den ,non-sporting” Rassen gezahlt, die
Cavalier King Charles Spaniel und die Chihuahuas zu den Zwerghunderassen. Und beide
zeichnen sich gerade nicht durch eine besondere Spielfreude mit ihren Menschen aus.
Kolm Niclas, Temrin Hans, Miklési Adam, Kubinyi Eniké and Garamszegi LaszI6 Zsolt:
2020 The link between selection for function and human-directed play behaviour in
dogs. Biol. Lett.162020036620200366. http://doi.org/10.1098/rsbl.2020.0366

Dr. Heike Diekmann, KéIn

In der Humanmedizin wird ein Nackenband fiir die Schlafapnoe-Diagnose verwendet, um
schlafbezogene Atmungsstorungen festzustellen. Die Studie ergab, dass die Stérungen
bei Hunden mit kurzer Schnauze, die sowieso anfélliger fiir Hitze, Uberanstrengungen
und Uberanstrengungen sind, haufiger auftraten als bei Hunden mit langerer Schnauze.
Wiederkehrende, schlafbezogene Atmungsstérungen, die durch Fehlentwicklung der
oberen Atmungswege verursacht wird, ist auch bei den brachyzephalen Rassen fiir die
Schlafapnoe verantwortlich. Die Auswirkungen sind ein erhéhtes Risiko wie Bluthoch-
druck und Herz-Kreislauf-Erkrankungen, aber auch Probleme mit dem Immunsystem,
der Hormonbildung oder insgesamt dem Stoffwechsel. Es ist zu hoffen, dass durch das
Erkennen dieser Probleme die Zuchtbedingungen so geéndert werden, dass die brachy-
zephalen Rassen gesiinder werden.

Niinikoski, lida, et al.: ,Description of a novel method for detection of sleep-disordered

breathing in brachycephalic dogs”. Journal of Veterinary Internal Medicine, 2023; DOI
10.1111/jvim.16783.
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Slow release GnRH-Agonist Implantate (SRI) werden bei Riiden zur reversiblen medika-
mentdsen Downregulation der Hodenfunktion als Kastrationsalternative eingesetzt.
Das 4,7 mg Deslorelin* SRI soll nach spatestens 8 Wochen zu einer signifikanten Reduk-
tion von Testosteron flihren und ca. 6 Monate (Mon) wirken. Dennoch ist eine gewisse
individuelle Variabilitét bezliglich Wirkeintritt und -dauer im Praxisalltag beschrieben.
Eswar das Ziel der Autoreninihrer Studie die Effekte in einer groBeren Kohorte zu unter-
suchen. Bei 45 intakten, gesunde Riiden im Alter von 12-48 Mon mit einem Gewicht von
9-40 kg wurde ein 4,7 mg Deslorelin SRI in die Nabelregion injiziert (n = 45, TG). 5 Riiden
dientenalsunbehandelte Kontrollen(n=5, CG). Die Hunde aus CG wurden nach Erfassung
der HodenmaBe und Blutentnahme fiir Testosteron kastriert. In der Deslorelin SRI be-
handelten Gruppe wurden die Implantate fiir 5 Mon belassen und dann jeweils 3-7 Riiden
nach Entfernung (Woche, WO0) oder 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8 oder 10 Wochen danach kastriert.
Es wurden die HodenmaBe (Messung 4, 8,12 W, 5 Mon, wochentlich nach Entfernung bis
Kastration), die Testosteron Blutspiegel (Blutprobe 8 W, 5 Mon, Kastration) und die Ho-
denhistologie (Kastration) untersucht. Wahrend sich die Untersuchungsparameter vor
Beginn der Studie zwischen TG und CG nicht unterschieden, waren die Hodenvolumina
und die Testosteronwerte infolge der Behandlung zu allen Terminen signifikant redu-
ziert. Bei allen auBer 3 Riiden nach 8 Wochen und bei 2 Riiden nach 5 Monaten war nach
Behandlung Testosteron basal, wobei auch bei diesen zu anderen Zeitpunkten Testos-
teron und Hodenvolumina reduziert waren. Nach Implantatentfernung kam es zu einem
Anstieg von Testosteron und Hodenvolumina. Im Vergleich zu vorherigen Studien verlief
der ,Restart” allerdings deutlich variabler mit vereinzelten basalen Werten bis Woche 7,
aber auch physiologischen Testosteronkonzentrationen bereits in Woche 2. Dement-
sprechend variabel stellten sich die histologischen Hodenbefunde zum Kastrationszeit-
punkt dar: neben Arresten auf Ebene von Spermatogonien und Spermatozyten waren
beianderen Hunden elongierte Spermatiden mit weitgehend normaler Spermatogenese
nachweisbar. Die Studie bestéatigt die Wirksamkeit des Deslorelin SRIs, aber auch die in-
dividuelle Variabilitat, v. a. hinsichtlich der Reversibilitat der Effekte auf die endokrine
und germinative Hodenfunktion. Klinische Relevanz: Deslorelin SRIs bieten eine geeig-
nete Alternative zur chirurgischen Kastration, wobei die individuelle Variabilitat in der
Praxis unbedingt bertiicksichtigt werden muss.

Vasetska, A et al. The use of a 4.7 mg deslorelin slow release implant in male dogs in the
field. Einsatz des 4,7 mg Deslorelin Slow Release Implantates beim Riiden. Tierarztl Prax
Ausg K Kleintiere Heimtiere 2023; 51: 231-241| © 2023. Thieme.

Prof. Dr. Andreas Moritz
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Das Anti-Miiller-Hormon (AMH) ist ein Glykoprotein, das bei ménnlichen Individuen von
den Sertolizellen und bei weiblichen von den Granulosazellen sezerniert wird. Bei Hun-
den und Katzen wurde es erstmals 2011 im Blutserum bestimmt. Inzwischen konnten
mehrere Studien die klinischen Anwendungen der Anti-Miller-Hormon-Bestimmung
als Parameter in der endokrinen Diagnostik aufzeigen. Der von Frau PD Dr. Beate Wal-
ter, LMU Miinchen geschriebene Ubersichtsartikel fasst den momentanen Wissensstand
Gber die klinischen Anwendungen der Anti-Miller-Hormon-Bestimmung in der Kleintier-
praxis zusammen und beschreibt mégliche zukiinftige diagnostische Ansatze. Zu ihnen
gehort die Beurteilung des Kastrationsstatus, die Diagnostik eines Ovarrestsyndroms,
Kryptorchismus, Granulosazelltumors, Sertolizelltumors oder einer sexuellen Fehlbil-
dung. Dariiber hinaus lassen Untersuchungsergebnisse darauf schlieBen, dass das AMH
in Zukunft auch als Fertilitatsmarker und in der Diagnostik von Subfertilitdt zum Einsatz
kommen kdnnte.

Walter, B. Diagnostischer Nutzen des Anti-Miller-Hormons in der Kleintierpraxis
Diagnostic utility of the anti-Mullerian hormone in companion animals. Tierarztl Prax

Ausg K Kleintiere Heimtiere 2023; 16: 252-257| © 2023. Thieme

Prof. Dr. Andreas Moritz
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UdoKopernikistgestorben

Am 10. Oktober 2023 ist Udo Kopernik,
ein Grindungsmitglied der GKF, im Al-
ter vom nur 68 Jahren gestorben. Die
vonseiner Familieund seinen Freunden
erhoffte Zeit des sorglosen und gelas-
senen Alterns war ihm nicht vergénnt.
Udo Kopernik liebte die Gemeinschaft.
Far viele Menschen seiner Umgebung
war er der Inbegriff der ,rheinischen
Frohnatur”. Das stimmte zwar, aber
nicht so ganz, denn er war viel mehr.
Er hatte das wunderbare Talent, eine
wohltuende Leichtigkeit zu verbreiten.
Nach einem Gesprach mit ihm relati-
vierten sich Probleme und Sorgen.

Udo Kopernik hatte eine lebenslange
Leidenschaft, ndmlich die Beschafti-
gung mit allen Facetten der Hundewelt.
.Seine Hunderasse”war der Berger des
Pyrenees.Mehrals40Jahrezlichteteer
erfolgreichdiese Rasse. Erbetreutesie
bis zuletzt als Vorsitzender des Zucht-
vereines ,Club Berger des Pyrenees”.
Seine Kompetenz und sein Fachwissen
brachte er vor allem in die Arbeit des
Verbandes flr das Deutsche Hundewe-
sen(VDH)und die Gesellschaft zur

Fdrderung Kynologischer Forschung
(GKF) ein. Udo Kopernik war mehr als
30 Jahre ehrenamtlich in verschiede-
nen Gremien des VDH tatig. Inder Fort-
bildungsakademie war er ein vielbe-
schaftigter und beliebter Referent. Die
Zucht und Haltung von gesunden Hun-
den, ihre Bedeutung fir den Menschen
und MaBnahmen gegen den illegalen

Hundehandel lagen ihm besonders am
Herzen. Seit 2006 gehorte er dem Vor-
stand des VDH an und war als Presse-
sprecher fiir dessen Offentlichkeitsar-
beit verantwortlich. Ervertrat den VDH
in politischen und wissenschaftlichen
Gremien. FUr seine Verdienste wurde
er mit der hochsten Anerkennung des
VDH, namlich der Ehrennadel ,Kranz
mit Brilliant”ausgezeichnet.
Esistbeinahe selbstverstandlich, dass
Udo Kopernik Grindungsmitglied der
GKF war. Nicht erst seit ihrem Beste-
hen, sondern schon bei den ersten
Ideen zu ihrer Grindung war er be-
geisterter Ideentrager und Helfer. Von
Beginn an war er Mitglied des Kurato-
riums und schlieBlich dessen stellver-
tretender Vorsitzender. Flr jedermann
sichtbar war sein Engagement bei der
Gestaltung der halbjahrlich erschei-
nenden Infohefte, die im Laufe der
Jahre immer ansprechender wurden.
Ab Info 20 Ubernahm er deren Gestal-
tung und Druck, was geradezu zu einer
Verwandlung der Hefte flhrte. Wir sind
Udo Kopernik sehr dankbar fir sein au-
Berordentliches und vielseitiges Enga-
gementin der GKF.

Alle Hundefreunde haben Udo Kopernik
viel zu verdanken. Seine Familie und
seine Freunde haben einen besonde-
ren Menschen verloren. Wir werden ihn
sehr vermissen, vergessen werden wir
ihn nie.

Prof. Dr. Dr. h.c. Martin Fischer, Dr. Helga
Eichelberg, Dr. Klaus Peter Vick.
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